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(51) JP 2023-541464 A 2023.10.2

0oooooao
#z1. EfpoEh—
Ehifl | L 'H NMR/MS (M+1) A Rk
%5 i
1 N 'H NMR (400MHz, DMS | A
HoN \Ii;L O-de) 69. 70 (d, JT=1.
Br 2Hz, 1H), 7. 60 (dd, ]
o =2. 1, 9. 3Hz, 1H), 7.
32 (d, J=9. 3Hz, 1H),
(2—73I/)—6—TuauxEe(43I% | 6. 62 (s, 2H), 2. 46—
v [1, 2—a] UV —3— 2. 37 (m, 1H), 1. 02—
AN) (vyr7uaFavl) 22710, 90 (m, 4H); LCMS (=
L7 hEA71L—) m/ z2282. 1
0 (M+2H) +.
2 'H NMR (400MHz, DMS |B
O—ds) 69. 49 (s, 1H),
8. 43 (d, J=5. 6Hz, 1
H), 8. 39 (s, 1H), 7. 50
(2-73/-6 (425 | (d, J=1. 6Hz, 1H), 7.
EUSY—3—AN) A5 39 (d, J=8. 8Hz, 1H),
[l, 2_8.] E)U‘\/\/—B—/r 7. 34 (d, J:5. 6HZ, 1
A (vrurFuen) 2%, |H), 6. 53 (NH, 2H), 2. 4
5—2. 42 (m, 1H), 2. 25
(s, 3H), 0. 94—0. 88
(m, 4H); LCMS (=17 bn
AFL—) m,/2293. 10 (M+
H) +.
3 Ny _N 'H NMR (400MHz, DMS |B
NN N NH O—ds) 613. 07 (NH, 1
H), 9. 56 (s, 1H), 7. 638
0 (s, 1H), 7. 50 (4, J=

(2—733)—6— (b—AFL
—1H- A& —=n—4—A

A) AIFY [1, 2—al BV
Tro—3—AN) (¥ruTur
V) ABE v

1. 6Hz, 1H), 7. 44—7.
41 (m, 2H), 7. 28 (d, ]
=8. 4Hz, 1H), 6. 53 (N
H, 2H), 2. 46—2. 45

(m, 1H), 0. 92—0. 86
(m, 4H); LCMS (L7 tnrz
A7V —) m/z332. 10 (M+
H) +.
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(52)

JP 2023-541464 A 2023.10.2

Oooooo
4 N 'H NMR (400MHz, DMS |A
EmwﬁﬁN//Br O—des) 69. 69 (s, LH),

QD“\ 7. 63 (d, J]=9. 2Hz, 1

o H), 7. 34 (d, J=10Hz
(273 /)—6-—FueEq34 |1H), 6. 71 (s, 2H), 5. 2
v [1, 2—a] UYL —3— 5—5. 06 (m, 1H), 2. 62
4n) (1S, 28) —2—74 | 2. 51 (m, 1H), 1. 91—

A s aSaN) AK ) 1. 80 (m, 1TH), 1. 18~
1. 09 (m, 1H); LCMS (=

L7 b AXFLr—)m,/ z2299. 0

0 (M+H) +.

5 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
EWM*%N P O—dg) 69. 52 (s, 1H),
S 7. 54 (dd, J=1. 6, 8. 8
V% f , _

Hz, 1H), 7. 43 (d, J
F 8. 8Hz, 1H), 7. 30 (q,
(2—73/)—-6— (3—704 |J=7. 6Hz, 1H), 7. 23
H—2—AF LT =) fIK (t, J]=8. 8Hz, 1H), 7.
v [1, 2—a] ¥y —3— |16 (d, J=7. 6Hz, 1H),
4) ((1S, 28) o7 | 6. 67 (s, 2H), 5. 27—
FosraraL) AKX ) 5. 06 (m, 1H), 2. 60—
2. 51 (m, 1H), 2. 17
(s, 3H), 1. 89—1. 738
(m, 1H), 1. 14—1. 07
(m, TH); LCMS (L7 hm
A7V —) m/z2328. 10 (M
H) +.

6 Nopr X 'H NMR (400MHz, DMS |B

HNTN N O—ds) 69. 49 (brs, 1
H), 7. 51 (dd, J=1. 2,

o] 8. 8Hz, 1H), 7. 41 (d,

F J=8. OHz, 1H), 7. 34

1— (2—73/)—6— (3—7 (g, J=7. 6Hz, 1H), 7.
NFE—2 —AF LT =) A 23 (t, J=8. 4Hz, 1H),
2% (1, 2—al BUVYy— | 7. 16 (d, J=7. 2Hz, 1
3—AN) THL—1—F H), 6. 47 (s, 2H), 2. 44
(s, 3H), 2. 16 (s, 3H);

LCMS (mVZ7 b 7FL—) m/

2284. 10 (M+H) +.
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(53) JP 2023-541464 A 2023.10.2

Oooooao
7 N X 'H NMR (400MHz, DMS |B
ﬁﬁ \ N O—de) 69. 48 (s, 1H),
e 7. 52 (dd, J=1. 6, 8. 8
D’\
0 F Hz, 1H), 7. 41 (d, J=

(2—73/)—6— (4—70F 9. 6Hz, 1H), 7. 33 (d
-2 RAFALT==A) fIF d, J]=6. 4, 8. 4Hz, 1

v [1, 2—al ¥UYYr—3— |H), 7. 21 (dd, J=3. 2,
AN) ((1S, 2S) —2—7,1 10. 4Hz, 1H), 7. 12 (d
Fusguasur ) A& t, J=2. 8, 8. 8Hz, 1

H), 6. 65 (s, 2H), 5. 27
—5. 06 (m, 1H), 2. 62—
2. 53 (m, 1H), 2. 27

(s, 3H), 1. 89—1. 78
(m, 1H), 1. 13—1. 05
(m, 1H); LCMS (L7 tn
A7l —)m,/ /2z2328. 10 (M+

H) +.

8 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
EwN_STN = S O—dsg) 69. 88 (s, 1H),
“Dw\ \ 7. 84 (dd, J=1. 6, 8. 8

o Hz, 1H), 7. 58 (dd, J=
(2 73, 6 (F47=xy |0. 84. 8Hz, 1H), 7. 50
—2—AN) A3IFY [1, 2— (dd, J=1. 2, 3. 2Hz, 1
al BUYY—3—41) ((1 H), 7. 42 (d, J=8. 8H
S, 28) —2—7rduvru [z, 1H, 7. 16 (dd, J=
FHEL) AE ) 3. 6, 5. 2Hz, 1H), 6. 6
9 (s, 2H), 5. 29—5. 06
(m, 1H), 2. 63—2. 53
(m, 1H), 1. 94—1. 82
(m, 1H), 1. 19—1. 07

(m, 1H); LCMS (17 b
2FL—Ym,/ z2302. 05 (M+

H) +.
9 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
H2N \N/ Ofd@)éll 89<bl' S,
E, 1H), 11. 13 (s, 1H), 8.
Df\o FiC 59 (d, J=7. 2Hz, 1H),

8. 21 (s, 1H), 7. 62—

(2—-73/7—-6— (2— (}V 59 (m, 1H), 7. 57—

Tt AFNL) Te=1) A3 52 (m, 1H), 6. 91

2 [1, 2—al]l ¥V —3 (d, J=2. 0Ilz, 11), 6.
— ) ((1S, 28) —2—7 89 (s, 1TH), 6. 69—6. 6
4 (m, 1H), 5. 10—4. 80

~ =




(54) JP 2023-541464 A 2023.10.2

Oooooano
Fnrasa)N) AR ) (m, 1H), 2. 55 (s, 3H),

2. 24—2. 06 (m, 1H),

1. 82—1. 54 (m, 1H),
1. 27—1. 12 {(m, 1H); L
CMS (L7 hax7L—) m z
350. 1 (M+H) +.

10 N ™ 'H NMR (400MHz, DMS |B
;WH%W,/ O—ds) 69. 53 (s, 1H),
“Dw\ 7. 84—7. 77 (m, 1H),

O FC 7. 60 (dd, J=8. 8, 11.
F 6Hz, 1H), 7. 50—7. 41
(2-73/-6— (3—7a4 | (m, 2H), 7. 37 (d, J=
n—2— (FUZFm XF L) 7. 6Hz, 1H), 6. 70 (s,
Tem) AIFY (1, 2— 2H), 5. 28-5. 05 (m, 1
al KUY —3—g) ((1 H), 2. 62—2. 52 (m, 1
S, 28) —2—7aAduyrsnu |H), 1. 88—1. 77 (m, 1
IREN) A H), 1. 14—1. 04 (m, 1
H); LCMS (=L 27 Frx7L
) m,/z382. 10 (M+1II)
+.

11 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
HNTN\UNL O—ds) 69. 46 (s, 1H),
. . 7. 47 (dd, J=1. 6, 8. 8
S Hz, 1H), 7. 41 (d, J=

8. 8Hz, 1H), 7. 23 (4,
(2—73/)—6-— (2, 3— |J=6. 4Hz, 1H), 7. 17
AFLTz=) A3IFY [ 1, (t, J=7. 2Hz, 1H), 7.
2—al] EUY—3—A1) 11 (d, J=6. 411z, 1II),
((1S, 28) —2—7Fns 6. 63 (s, 2H), 5. 28—
raFuata) AR 5. 05 (m, 1H), 2. 63—
2. 52 (m, 1H), 2. 31
(s, 3H), 2. 13 (s, 3H),
1. 89—1. 77 (m, 1H),
1. 14—1. 04 (m, 1H); L
CMS (=L tbrAYb—) m/ z
324. 10 (M+H) +.
12 'H NMR (400MHz, DMS |[B
O—dsg) 69. 77 (br s, 1
H), 8. 77—8. 76 (m, 1
), 8. 14-8. 07 (m, 2
F H), 7. 77 (br s, 2H),
(2—73/)—-6— (3—7A44 |7. 70—-7. 66 (m, 1H),
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(55) JP 2023-541464 A 2023.10.2
0oooooao
0—2—AFNT7=z=A) AIF | 7. 62 (dd, J=1. 6, 8. 8§
v [1, 2—al] ¥YU¥r—3— |Hz, 1H), 7. 45—7. 43
AN) (B —2—A41) 2% | (m, 1H), 7. 38—7. 33
v (m, LH), 7. 27—7. 19
(m, 2H), 2. 20 (d, J=
2. OHz, 3H); LCMS (TL
7 heAFlL—) m,/ z347. 1
(M+H) +.
13 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
HNTRUN. O—ds) 69. 06 (br s, 1
H), 7. 61—7. 54 (m, 6
o H), 7. 47—7. 44 (m, 1
H), 7. 35—7. 30 (m, 1
(2—73)—6— (3—70% |H), 7. 25—=7. 20 (m, 1
o2 - RAFLTe=,L) 3% |H), 7. 13 (d, J]=6. 8H
v [1, 2—a] P —3— z, 1H), 5. 77 (br s, 2
AN) (Femb) AZ ) H), 2. 15 (d, J=2. 0H
z, 3H); LCMS (=17 frx
Fv—)m/ /z346. 1 (M+H)
+.

14 N X 'H NMR (400MHz, DMS |B

HNTNL O—dg) 69. 47 (bt s, 1
H), 7. 46 (dd, J=1. 8,
0 9. OHz, 1H), 7. 38—7.
F 35 (m, 1H), 7. 31—7. 2
(2—73)—-6— (3—71F 5 (m, 1H), 7. 20—7. 16
H—2—AFA17xz=A) 43% | (m, 1H), 7. 10 (d, J=
v [1, 2—a] ¥Yvr—3— |7. 2Hz, 1H), 6. 53 (br
AN (ruFurl) 2x2/,v|s, 2H), 2. 43—2. 36
(m, 1H),, 2. 11 (4, J=
2. 0Hz, 3H), 0. 94—0.
85 (m, 41); LCMS (=L7
FEAFL—) m/2310. 1 (M
+H) +.

15 N "H NMR (400MHz, DMS |B
E“”i}m,/ F O—ds) 69. 48 (s, 1H),
“DN\ 7. 51 (dd, J12=1. 8H

0 z, J]13=9. OHz, 1H),
(2—73)—6— (5—71% 7. 34—7. 32 (m, 2H),
o9 AFATe=A) 434 |7 15-7. 11 (m, 2H),
v [1, 2—a] ¥UYr—3— 6. 63 (s, 2H), 5. 24—
A1) ((1S, 28) —2—7.1 5. 04 (m, 1H), 2. 56—
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(56) JP 2023-541464 A 2023.10.2

Fursarat L) AKX )

2. 52 (m, 1H), 2. 20
(s, 3H), 1. 86 —1. 75
(m, 1H), 1. 11—1. 02
(m, 1H); LCMS (=172 tn
ATV —) m/z328. 10 (M+
H) +.

N ™
HoN N
a,_§/N/
,\\\\
VT

(2—73/—-6— (2, 5—¥
AFNTo=)) AIFY[1,
2—al]l UYL —3—A/)
((18, 28) 2 7ty
suF e N) AK )

'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) 69. 50 (s, 1H),
7. 52 (dd, J12=1. 8H
z, J13=9. OHz, 1H),

7. 40 (d, J=10. 0OHz, 1
H), 7. 21 (d, J]=7. 6H
z, 1H), 7. 14—7. 09
(m, 2H), 6. 64 (s, 21H),
5. 26—5. 07 (m, 1H),

2. 61—2. 53 (m, 1H),

2. 31 (s, 3H), 2. 21

(s, 3H), 1. 89—1. 738
(m, 1H), 1. 14—1. 05
(m, 1H)); LCMS (L7 n
X7l —)m/z324. 10 (M+
H) +.

N ™

HoN \ N
F.
.\\\\
VY

(2-73/-6- (2, 4V
AFNTo=)l) AIFY [1,
2 —a] UYL 3 A1)
((18, 28) —2—7rFtuyw
sl ReN) AR

'H NMR (400MHz, DMS
O—dgs) 69. 44 (s, 1H),
7. 46 (dd, J12=1. 8H
z, J]13=9. OHz, 1H),
7. 36 (d, J=10. OHz, 1
H), 7. 13 (d, J=7. 6H
z, 2H), 7. 07—7. 05
(m, 1H), 6. 59 (s, 2H),
5. 23—5. 02 (m, 1H),
2. 55—2. 50 (m, 1H),
2. 29 (s, 3H), 2. 19
(s, 3H), 1. 85—1. 75
(m, 1H), 1. 10—1. 09
(m, 1H)); LCMS (V7 nm
A7V —) m,//z2324. 10 (MH
H) +.
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Ooooooao

18 Neor™y,  F 'H NMR (400MHz, DMS |B
ﬁﬂ%%N/z O—des) §9. 47 (s, 1H),
QV”\ 7. 46 (d, J=0. 8Hz, 2

0 H), 7. 41—7. 34 (m, 1
(2-73/—-6— (2—7a4 |H) 7. 23-7. 12 (m, 2
13*6*)(3:/1/7:1::/1/) /fi& H), 6. 68 (S, 2H), 5. 28
v (1, 2—a] ¥UYr—3— —5. 05 (m, 1H), 2. 62—
) ((1s, 28) —2-7n [2. 52 (m, TH), 2. 18
Fus s uFuLI) AF I (s, 3H), 1. 88—1. 77

(m, 1H), 1. 14—1. 04
(m, 1H); LCMS (L7 btum
AL —)m/z2328. 10 (M+
H) +.

19 Neo X 'H NMR (400MHz, DMS |B
HoN NN O—dg) 69. 46 (s, 1H),
F. 7. 74 (d, J=7. 61z, 1
PN H), 7. 57 (d, J=7. 2H

CFs z, 1H), 7. 51 (dd, J=
2. 4, 9. 6Hz, 1H), 7. 4
(2—73/)—-6— (2—2*2F1 |6 (t, J]=7. 6Hz, 1H),
—3— (FPUTZAFTAFL) 7 7. 40 (d, J=9. 6Hz, 1
=) A3FY [1, 2—a] H), 6. 65 (s, 2H), 5. 25
vy —3—40) ((1S, 2 5. 02 (m, 1), 2. 60
S) —2—7AdusrzurFulr [2. 49 (m, 1H), 2. 29
) AR (s, 3H), 1. 86—1. 73
(m, 1H), 1. 12—-1. 01
(m, 1H); LCMS (V7 tn
AFL—=)m,/  z2378. 10 (M+
H) +.

20 N X 'H NMR (400MHz, DMS |B

HNTN N O—dg) 69. 57 (br s, 1
H), 7. 50 (dd, J]=9. 0,

o 1. 8Hz, 1H), 7. 40—7.

F 38 (m, 1H), 7. 37—7. 3
(2—737—-6— (3—7a4 |1 (m, 1H), 7. 26—7. 21
M—2 —AF LT 2=l) 4K (m, 1H), 7. 17 (d, J=
v [1, 2—a] ¥Uvr—3— |7. 2Hz, 1H), 6. 40 (br

AN (2 auTFL) AE ) s, 2H), 3. 86 —3. 738

(m, 1H), 2. 28—2. 22

(m, 4H), 2. 17 (d, J=

2. Oz, 31II), 2. 02 1.

91 (m, 1H), 1. 83—1. 7
4 (m, 1H); LCMS (=17 b
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TAFVL—) m,/ z324.
H) +.

1 (M—+

21

(2—73/)—6— (3—74F
T—2 —AF N Tz=)) 4 IHF
v [1l, 2—al BEUY>»r—3—
A1) (1—AFL—1H-VEF/
=4 =) A

'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) 9. 20 (s, 1H),
8. 22 (s, 1H), 7. 82
(s, 1H), 7. 50 (dd, ]
9. 0, 1. 8Hz, 1H), 7.
3—7. 41 (m, 1H), 7.
—7. 30 (m, 1H), 7. 25—
7. 20 (m, 1H), 7. 1686
(d, J=7. 2Hz, 1H), 6.
08 (s, 2H), 3. 89 (s, 3
H), 2. 17 (d, J=2. 0H
z, 3H) ; LCMS (=L 7 bt
7L —)m,/z2350. 1 (M+H)
+.

w
>

22

N "
H2N \N/

@)

1 (2 73/ 6 (37
A —2 —AF NV T7z=0) A
IV [1, 2—al]l UV —
3—AN) —2, 2—TRAFLS
gy —1 -4

'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 69. 61 (br s, 1
H), 7. 51— 7. 49 (m
H), 7. 41—7. 38 (m,
H), 7. 32 (q, J=7. 2
z, 1H), 7. 25—7. 20
(m, 1H), 7. 15 (4, ]
7. 2Hz, 1H), 6. 21 (br
s, 2H), 2. 16 (s, 3H),
1. 30 (s, 9H); LCMS (=
v kAL —) m/ 2326. 1
5 (M+H) +.

1
1
H

23

N ™
NN N

O
F

1 (2727 6 (3 7
Nt —2 —RAFALT7 =) A
IFY [1, 2—a] YYD —
3—AN) R H =1 —F

'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 69. 55 (br s, 1
H), 7. 51 (dd, J=9. 0,
1. 8Hz, 1H), 7. 42—7.
39 (m, 1H), 7. 36—-7. 3
1 (m, 1H), 7. 26—7. 21
(m, 1H), 7. 16 (d, J=

7. 2Hz, 1H), 6. 44
s, 2H), 2. 77 (t, J]=7.
OHz, 3H), 2. 17 (d, J=
2. 8Hz, 3H), 1. 6 5—1.
57 {(m, 2H), 1. 41 1. 3
0 (m, 1H), 0. 906 (t, ]
=7. 4Hz, 3H); LCMS (=
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oooooan
L7 ke A7L—) m,/z326. 1
5 (M+H) +.
24 / 'H NMR (400MHz, DMS
—N N O—des) 69. 77 (s, 1H),
HN— - 8. 22—-8. 09 (m, 2H),
F, N A 44—7. 40 (m, 1H),
Df\o 35—7. 28 (m, 1H),

F

(2— ((2— (AFAT /)
=F)N) 7I/) —6— (3—7
IFm—2 —R2F N7 2=)0) A
TEY[1, 2—al VY —
3—AN) ((1S, 28) —2—
Tadasarae ) AKX
N

37—5. 16 (m, 1H),
54 (s, 2H), 4. 09
(d, J=4. 9Hz, 2H), 3.
17 (d, J]=3. 8Hz, 6H),
2. 83—2. 66 (m, 4H),
2. 33—2. 08 (m, 3H),
1. 96 (dtd, J=23. 5,
6. 8, 3. 2Hz, 1H), 1. 3
3—1. 23 (m, 1H);: LCMS
(v 7 b A 7L —) m,/ 2z 39

9. 2 (M+H) +.

7.
7.
7. 24—7. 12 (m, 1H),
5.
4.

N ™

HoN N
F, N.__~

0 F
(2=73/—-6— (4—71F
02 -2AFATx=) 43I
Y [1, 2—a] BUY»—3—
ANn) ((1R, 2S) —2—7)
dguavrZsara ) 2H

'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) 69. 41 (s, 1H),
7. 52 (dd, J=2. 0, 8. 8
Hz, 1H), 7. 41 (d, J=
8. 4H=z, 1H), 7. 31 (d
d, J=6. 4, 8. 0Hz, 1
H), 7. 21 (dd, J=2. 8,
10. 4Hz, 1H), 7. 12 (d
t, J=2. 8, 8. OHz, 1
H), 6. 66 (s, 2H), 5. 10
—4. 88 (m, 1H), 3. 11—
3. 00 (m, 1H), 2. 28
(s, 3H), 1. 87—1. 53
(m, 1H), 1. 40—1. 29
(m, 1TH); LCMS (=1v7 }+u
A7Vv—) m/z2328. 10 (M+
H) +.
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26

'H NMR (400MHz, DMS

HoN 51]: b O—ds) 69. 41 (s, LH),
F., 7. 46 (s, 2H), 7. 40—
) 7. 33 (m, 1H), 7. 24—
7. 12 (m, 2H), 6. 69
(2737 -6 (2 7% | (s, 2H), 5. 10—-4. 89
T—6—AFNLTx=) fIF (m, 1H), 3. 11—2. 99
v [1, 2—a] VY —3— (m, 1H), 2. 17 (s, 3
A1) ((1R, 2S) —2—7,4 |H),. 1. 66—1. 54 (m, 1
FriraTaEN) AN H), 1. 39—1. 29 (m, 1
H); LCMS (v Z a7/
—)m,/ z2328. 10 (M+H)
+.

27 N ' NMR (400MIz, DMS
EWM*%W A_ o O—de) 69. 90 (s, 1H),
QD”\ Iy 7. 85 (dd, J=2. 0, 8. 8

0 Hz, 1H), 7. 77 (d, J=
(2 73, 6 (795 2 |1. 2Hz, 1H), 7. 42 (4,
—AA) A2 [1, 2—a] J=8. OHz, 1H), 6. 96
EUYy—3-—4n) ((1s, 2 | (d, J=3. 6Hz, 1H), 6.
S) —2-7adnyrurur |67 (s, 21D, 6. 62 (dd,
W) RE ) J=1. 6, 3. 2Hz, 1H),
5. 29—5. 05 (m, 1H),
2. 63—2. 53 (m, 1H),
1. 95—1. 81 (m, 1H),
1. 18-1. 07 (m, 1H); L
CMS (=7 buRA7Vb—) m/ 2z
286. 10 (M+H) +.

28 N X '"H NMR (400MHz, DMS
;wﬁ%m‘/ N O—dg) §10. 01 —9. 88
W?”\ \? (m, 1H), 8. 99 (br d,

o)

(2=73/—6— (5—AFN
FT—=—4d—AN) A IH
[1, 2—a] U —3—4
A) ((1S, 28) —2—70F
myruryuar) AH v

J=0. 9Hz, 1H), 7. 91—
7. 84 (m, 1H), 7. 44 (b
r d, J=9. OHz, 1H),
6. 68 (br s, 2H), 5. 2
9—5. 07 (m, 1H), 2. 638
—2. 58 (m, BH), 1. 93—
1. 84 (m, 1H), 1. 20—
1. 08 (m, 1H); LCMS (=
V7 b A —) m, z2317. 2
0 (M+H) +.
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2 9 Ny 'H NMR (4 00MHz, DMS |D
ﬁw—%m s O—dg) 69. 75—9. 65
k7”\ |/ (m, 1H), 7. 60 (dd, J=

o 1. 9, 9. 1Hz, 1H), 7. 5
(2—F73I/)—6— (3—RAF) 1 (d, J=5. 1Hz, 1H),
FATzv—2—AN) 43Ky [T 43 (dd, J=0. 7, 9.0
[1, 2—al ¥YYy—3—« [Hz, 1H), 7. 04 (d, J=
A) (1S, 28) —2—7a4 |B. 1Hz, 1H), 6. 75-6.
U*‘/ﬁ[l’/ctl[fﬂ/) )(57// 6 4 (m, ZH), 5. 31—5. 0

5 (m, 1H), 2. 62—2. 55

(m, 1H), 2. 30 (s, 3H),

1. 95—1. 79 (m, 1H),

1. 01 (s, 1H);LCMS (=
L7 buaA7Fr—) m/ z2316. 2
0 (M+H) +.

30 N~ ' NMR (400MHz, DMS |D
Hﬁ%%»l/ O—de) 69. 76 (s, 1H),
3 S 9. 06 (s, LH), 8. 26
S | 2 .

vy N (s, 1H), 7. 86 (dd, J1
2=1. 8Hz, J13=9. OH
(2—73/)—6— (F7Y—n |z, 1H), 7. 42 (d, J=9.
—5—ANL) A3IXY [1, 2— 6Hz, 1H), 6. 72 (s, 2
a]l] B0 Yr—3—4a40) ((1 H), 5. 09 4. 92 (m, 1
S, 28) 2 Tiadwuiru [H), 3. 07—=2. 99 (m, 1
TNy AE v H), 1. 63—1. 53 (m, 1
H), 1. 37—1. 32 (m, 1
H) ; LCMS (b7 brA7 L
—)m./ 2303. 00 (M+H)
+.

31 N X 'H NMR (400MHz, DMS |B
;w—%m,/ O—dg) 69. 50 (s, 1H),
S 7. 52 (dd, J=1. 6, 8. 8

DA\O F H 1H), 7. 43 (d, J=
zZ s . s
F 8. 4Hz, 1H), 7. 37 (q,
(2—73/7—6— (3, 4—% J=8. 4Hz, 1H), 7. 19
TaAA T — 2 —RAF )T =) (m, 1H), 6. 68 (s, 2H),
S{43IXY [1, 2—a] ¥yY¥y | 5. 29—5. 05 (m, 1H),
—3—4) ((1S, 28) —2 2. 64—2. 53 (m, 1H),
_7/1/21—33/'//g7°gt“/]/) A K 2. 21 (d, J=3. 2H =z, 3
g H), 1. 91—1. 77 (m, 1
1), 1. 16 1. 04 (m, 1
H); LCMS (=L 7 Fax7 L
—)m,/z346. 10 (M+H)
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+.

32 Ne 'H NMR (400MHz, DMS |L
NN N O—ds) 611. 77 (s, 1H),
F. ﬁf' N 9. 84 (s, 1H), 8. 48

[N N7 TN (d, J=2. OHz, 1H), 8.
21 (d, J=1. 6Hz, 1H),
(2—-73/)—-6-— (1H-tu |7. 89 (dd, J=1. 6, 8. 8
7 [2, 3—b] ¥UYy—5— |Hz, 1H), 7. 54 (t, J=
AN) 43XV [1, 2—a] & [3. 2Hz, LH), 7. 47 (d,
yP¥r—3—4(1) ((18, 2 J=9. 2Hz, 1H}, 6. 65
S) —2—7atusrasar (s, 2H), 6. 54 (q, J=
) AR ) 1. 6Hz, 1H), 5. 32—5.
07 (m, 1H), 2. 69—2. 5
6 (m, LII), 1. 95 1. 82
(m, 1H), 1. 16—1. 07
(m, 1H); LCMS (=17 bt
AT L—)m/ /z2336. 10 (M+
H) +.

33 0 'H NMR (400MHz, DMS |E
_4 N ™ O—dg) 610. 50 (s, 1H),
ANTN N 9. 50 (s, 1H), 7. 81

(d, J]=9. 2Hz, 1H), 7.

0 68 (dd, J=2. 4, 9. 6H

F z, TH), 7. 37 (m, 1H),

N— (3—7%F1+—6— (3— 7. 27 (t, J]=8. OH=z, 1
IFdn—2 AT )T =)L) ), 7. 20 (d, J=7. 61

43X (1, 2—al ¥YYy |z, 1H), 2. 44 (s, 3H),
—2—4AN) TEIFTIF 2. 17 (d, J=2. 4Hz, 3
H), 2. 15 (s, 3H); LCMS

(mv 27 b ALV —) m/ 232

6. 10 (M+H) +.

34 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
EHw§yN,/ O—dg) 6§9. 59 (s, 1H),
%V”\ 7. 61—7. 54 (m, 2H),

o cl 7. 50—7. 46 (m, 1H),
(2-%3/)-6—(2—snun |7. 45—7. 39 (m, 3H),
71:]1/) ,(397[1’ 2 — 6 6 6 (S, ZH), 5. 24—
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al] BEUYr—3—11) ((1
S, 28) —2—7irdwriruo
Tue) AE

5. 04 (m, 1H), 2. 58—
2. 51 (m, 1H), 1. 85—
1. 75 (m, 1H), 1. 11—
1. 02 (m, 1H); LCMS (=

V7 hkrAFL—) m/ /z2330.
0 (M+H) +.

1

35

(2—73/—6— (3—7.1F
2—2—AFLTz=) 4 IF
Y [1, 2—a] VY)Y —3—
A1) ((1R, 2R) —2—7
v rsuarat) AKX

'H NMR (400MHz, DM
O—ds) 69. 48 (s, 1H),
7. 50 (dd, J=9. 1, 1

Hz, 1H), 7. 39 (d, J=
9. 9Hz, 1H), 7. 32—7.
27 (m, 1H), 7. 227,

2 (m, 2H), 6. 64 (s, 2
H), 5. 23—5. 03 (m, 1
H), 2. 58—2. 51 (m, 1
H), 2. 13 (d, J=2. 7TH
z, 3H), 1. 85—1. 75

(m, 1H), 1. 10—1. 02

S

9

1

(m, 1H); LCMS (=17 tnr
A=) m, z2328. 10 (M+

H) +.

36

N ™
%N\\N/

N (0]
Boc
tert—7FL2— (2—73
J—6— (3—7nFue—2—3R
FALT =) A3IFY [1, 2
—al]l BV —3—-—HrF=
VY TEFV o —1 =W VKRB

'H NMR (400MHz, DM
O—dg) 69. 57 (br s,
H), 7. 56 (dd, J=8. 8,
1. 6Hz, 1H), 7. 43 (d,

S
1

J=8. 8Hz, 1H), 7. 37—

7. 32 (m, 1H), 7. 24
(t, J=9. OHz, 1H), 7.
17 (d, J=8. 0OHz, 1H),

6. 59—6. 53 (m, 2H),
5. 36—5. 33 (m, 1H),
3. 84—3. 73 (m, 2H),
2. 77—-2. 61 (m, 1IH),
2. 17 (d, J=2. 4Hz, 3

H), 2. 03—1. 94 (m, 1

H), 1. 38 (s, 4. 5H), 1.
22 (s, 4. 5H); LCMS (=

L7 hrA7FLr—) m/ z425.
(M+H) +.
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37 0 'H NMR (400MHz, DMS |E
L Ner~ O—ds) 6§9. 57 (d, J=1.
O:Cji]:;%I;j 1Hz, 1H), 7. 99—7. 91
(m, 1H), 7. 80 (dd, J=

o 9. 1, 1. 9Hz, 1H), 7. 4

F 4—7. 35 (m, 1H), 7. 34
N—7%FL—N— (3—7%&F 7. 26 (m, 11), 7. 23
JI—6— (3—7NFm—2—2R (d, J=7. THz, 1H), 2.
FNLTz=) AIFY [1, 2 37 (s, 3H), 2. 35 (s, 6
—al]l BV r—2—g1) 7€ |H), 2. 20 (d, J=2. 7TH
K7 3R z, 3H); LCMS (VL7 br XA
FL—)m,/ 2368, 10 (M+

H) +.

38 NN 'H NMR (400MHz, DMS |B
HW*%W,/ O—de) 09. 91 (s, 1H),
F. ; 8. 01 7. 84 (m, 21,

% © 7.66-7. 55 (m, 2H),
7. 47 (d, J=9. 9Hz, 1
1— (4— (2—-F73/—3— H), 6. 72 (s, 2H), 5. 33
((18, 28) —2—744us|—5. 05 (m, 1H), 2. 58
soSasy—1 —HAE=L) (d, J=8. 2Hz, 3H), 2.
43IV [1, 2—a] ¥y |53 (s, 3H), 1. 96—1. 8
6 -AA) —3-—RFATx= |0 (m, 1TH), 1. 16—-1. 05
Ny mE—1 —Fy (m, 1H); LCMS (17 |
27—y m,/z2352. 10 (M+
H) +.

39 New 'H NMR (400MHz, DMS |B
HMH%W‘/ O—ds) 69. 79 (s, 1H),
F. 7. 79 (dd, J=9. 1, 1. 9

[P N [P 1H)L 7058 (d T
0 8. 2Hz, 2H), 7. 41 (d,

J=8. 8z, 1H), 7. 06

(2—73/7—6— (4—F/K (d, J]=8. 8Hz, 2H), 6.
V) 7xz=) A% [1, 2 61 (s, 2H), 5. 31—5. 0
—al VY- 3—gA) ((1 |4 (m, 1H), 3. 76 (t, J=
S, 28) —2—7)Nduaru 4. 9Hz, 4H), 3. 17 (t,
FTHEN) AE ) J=4. 7THz, 4H), 2. 65—
2. 53 (m, 1H), 1. 95—

1. 80 (m, 1H), 1. 15—
1. 05 (m, 1H); LCMS (=
L7 hrA7Lr—) m/ z2381. 1

0 (M+H) +.
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40 'H NMR (400MHz, DMS |L
O—dg) 611. 70 (s, 1H),
9. 53 (s, 1H), 8. 11
(s, 1H), 7. 59 (dd, J=
8. 8, 1. 6Hz, 1H), 7. 5
(2—73/—-6— (4—25 [0 (t, J=3. OHz, 1H),
—1H—vtrnr [2, 3—b] v |[7. 44 (d, ]=8. 8Hz, 1
UPr—5—An) A5 H), 6. 65 (s, 2H), 6. 538
[1, 2—a] ¥UYr—3— (g, J=1. 8Hz, 1H), 5.
o) ((1S, 28) —2—7a4 [30—5. 05 (m, 1H), 2. 6
QL aFaEN) RE 5—2. 53 (m, 1H), 2. 47
(s, 3H), 1. 91—1. 77
(m, 1H), 1. 16—1. 04
(m, 1H); LCMS (L7 bun
A=) m,/z350. 10 (M+
) +.
41 '"H NMR (400MHz, DMS |L
O—dg) 612. 18 (s, 1H),
9. 66 (s, 1H), 8. 29
(s, 1H), 7. 73—7. 60
(m, 2H), 7. 47 (d, J=
(2—%3/—-6— (4—/mam |9. 3Hz, 1H), 6. 70 (s,
—1H-trnr [2, 3—Db] ¥ 21), 6. 58 (g, J]=1. 811
Uy 5 AA) AIHY z, TH), 5. 32—5. 02
[1, 2—a] EUYPr—3—o (m, 1H), 2. 65—2. 54
A) ((1S, 2S) —2—Tnf (m, 1H), 1. 92—1. 74
DL TUTUEN) AF S (m, 1H), 1. 18—1. 03
(m, 1H); LCMS (=17 tmu
A Sl —) m,/2z2370. L0 (M+
H) +.

42 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
FHmﬁ%I:%I;j O—ds) 6§9. 42 (s, 1H),
\7N\ 7. 51 (dd, J=9. 1, 1. 9

o) Hz, 1H), 7. 40—7. 38

F (m, 1H), 7. 31—7. 26

(2—73/-6— (3—7a4 | (m, LH), 7. 19 (t, J=
M—2—AF LT z=A) A I 9. 1Hz, 1H), 7. 11 (d,
v [1, 2—al vUYry—3— |[J=7. THz, 1H), 6. 65
AN) ((1S, 2R) —2—7 1 (s, 2H), 5. 04— 4. 87
Fosrarari) AKX (m, 1H), 3. 06—2. 97
(m, 1H), 2. 12 (4, J=

2. 7THz, 3H), 1. 60—1.
53 (m, 1H), 1. 33—1. 2
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8 (m, 1TH); LCMS (=L |
vAFL—) m/2328. 10 (M
+H) +.

43 N 'H NMR (400MHz, DMS |B
FHw \_N__~ O—dg) 69. 42 (s, 1H),
- 7. 51 (dd, J=9. 1, 1. 9

0 Hz, 1H), 7. 40—7. 38
F (m, 1H), 7. 31—7. 26
(2—73)—6— (3—71% (m, 1H), 7. 19 (t, J=
292 AFATe=A) A4 | 9. 1Hz, 1H), 7. 11 (d,
v [1, 2—a] U —3— J=7. 7Tz, 11), 6. 65
A1) ((IR, 2S) —2—7n (s, 2H), 5. 04—4. 87
Fuirului) AR (m, 1H), 3. 06—2. 97
(m, 1H), 2. 12 (d, J~=
2. 7THz, 3H), 1. 60— 1.
53 (m, 1HH), 1. 33 1. 2
8 (m, 1H); LCMS (=17 |
ZA7L—) m/ z328. 10 (M
+H) +.

44 N 'I1 NMR (400MIHz, DMS |B
FHW*>M,/ O—ds) 69. 62 (s, 1H),
”vw\ 7. 58 (dd, J=9. 1, 1. 9

o} cl Hz, 1H), 7. 48—7. 41
F (m, 4H), 7. 37—7. 34
(2—73)—6— (2—2nun (m, 1H), 6. 69 (s, 2H),
— 3 - TrtuTe=) £ 3IF 5. 24—5. 04 (m, 1H),
v [1, 2—a] FUYPr—3— 2. 57 2. 51 (m, 21I),
A4A) ((1S, 28) —2—2n |1. 856—1. 77 (m, 1H),
Fuvrsrara L) AH 1. 10—-1. 04 (m, 1H); L
CMS (b7 trx7L—) m z
348. 05 (M+H) +.

45 New 'H NMR (400MHz, DMS |B
HoN O—ds) 69. 50 (s, 1H),
a}ﬁ%N/' CFs 7.66-7. 64 (m, 1H),

VY% 7.59 (s, 1H), 7. 56—
7. 53 (m, 2I), 7. 40

(2—737-6—(2—x5n1 | (d, JT=8. OHz, 1H), 6.

—5— (FRUZALFATATFNL) 7 65 (s, 2H), 5. 23—5. 0

=) A3IFY (1, 2—a] 3 (m, 1H), 2. 56—-2. 51
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Uy —3—41) ((18, 2 (m, 1H), 2. 30 (d, J=

S) —2—7Adwrrruerur | 6. 6Hz, 3H), 1. 86— 1.

Yy AR 75 {m, 1H), 1. 11—1. 0
2 (m, 1H); LCMS (=17}
2A7L—) m/ z2378. 10 (M
+H) +.

46 NS 'H NMR (400MHz, DMS |B
HN—& N/ O—dg) 69. 60 (br s, 1

H), 7. 56 (dd, T=9. 0,
) 1. 8H=z, 1H), 7. 43 (d,
F F
- J=8. 8Hz, 1H), 7. 37—
7. 32 (m, 1H), 7. 27—
(2—73/—-6—(3—7A4 |[7. 22 (m, 1H), 7. 17
2—2—RAFNTz=A) 43K (d, J]=7. 6Hz, 1H), 6.
Y [1, 2—a] ¥vyu¥yr—383— |57 (br s, 2H), 3. 76—
A1) (3, 3—Y7A44uysv 3. 72 (m, 1H), 3. 01—
TFN) AE I 2. 80 (m, 4H), 2. 17
(d, J=2. OHz, 3H); LC
MS (b7 bax7L—) m,/ z 3
60. 1 (M+H) +.

47 N ™ 'H NMR (400MH:z, DMS |[B
HZN/Q\[N Yy O—ds) 69. 50 (br s, 1
E H), 7. 59 (dd, J=1. 6,
FAVW\O F 8. 8Hz, 1H), 7. 47—7.

44 (m, 1H), 7. 36 —7.
(s) — (2—-73/—-6— (3 1 (m, 1H), 7. 26 —-7. 21
—TINFu—2 —AF)T == (m, 1H), 7. 17 (d, J=
) 434 [1, 2—a] ¥y [7. 2Hz, 1H), 6. 62 (br
-3 AN) (2, 2-vIuls, 2H), 3. 75—-3. 67
Fairsarsaen) Ax ) (m, 1H), 2. 17—2. 10
(m, 4H), 1. 94—1. 85
(m, 1H):;LCMS (=V 7 btu
AFV—) m/ /z346. 10 (M+
H) +.

48 NS 'H NMR (400MHz, DMS |B

HZN\N/ O—dg) 69. 58 (br s, 1

H), 7. 54 (dd, J=1. 8,
N © 9. 0Hz, 1H), 7. 42—7
H F 39 (m, 1H), 7. 37 7. 3
(2—73/7—-6— (3—74%+ |1 (m, 1H), 7. 26—-7. 22
H—2—2FLT7x=A) 434 | (m, 1H), 7. 17 (d, J=
v [1, 2—a] ¥YU¥r—3— |8. OHz, 1H), 6. 95 (br
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AN) (TEFPr—2—4L) 2 |s, 2H), 4. 6 7—4. 6 4
VAV (m, 1H), 3. 76 (br s,
1H), 3. 43—3. 33 (m, 2
H), 2. 77—2. 66 (m, 1
H), 2. 17 (d, J]=2. 4H
z, 3H); LCMS (=17 hrR
1 —)m,/z325. 10 (M
H) +.
49 Ny 'H NMR (400MHz, DMS |B
H,N N O—ds) 69. 60 (br s, 1
H), 7. 55 (dd, J=9. 2,
N o) F 2, Oz, 1H), 7. 42 (d,
Boc” J=8. 8Hz, 1H), 7. 37—
tert—7F13— (2—73 7. 31 (m, 1H), 7. 24
J—6— (3—7lFnm—2—23 (t, J=9. 2Hz, 1H), 7.
FALTz=L) A3IFY [1, 2 17 (d, J=8. 0Hz, 1H),
—a] BUYr—3—BlAR= 6. 49 (s, 2H), 4. 11—
W) FEFOL -1 —HARVEE | 3. 99 (m, 5H), 2. 17
(d, J=2. 011z, 31II), 1.
37 (s, 9H); LCMS (=17
fr27L—) m/ /z2425. 2 (M
+H) +.

50 N '"H NMR (400MHz, DMS |B

HNTN N O—des) 69. 538 (br s, 1
H), 7. 52 (dd, J=9. 2,
HN ¢ 2. 0Hz, 1H), 7. 40 (d,
F J=8. 4Hz, 1H), 7. 37—
(2—73/)—6— (3—71F 7. 31 (m, 1H), 7. 24
=2 —AF N T =) A IH (t, J]=8. 8Hz, 1H), 7.
Y [1, 2—al EUYr—3— [17 (d, J=7. 6Hz, 1H),
AN (THEFPr—3—4q) 2 |6. 38 (s, 2H), 4. 20—
B ) 4, 13 (m, 1H), 3. 73—
3. 67 (m, 4H), 2. 17
(d, J=2. 4Hz, 3H); LC
MS (L7 fuA7Lb—) m/ 2z 3
25. 10 (M+H) +.

51 New 'H NMR (400MHz, DMS |L
HN—\ N O—dg) 611. 21 (s, 1H),
E. i%‘ \ 9. 86 (s, 1H), 7. 86 (d
VN N d, J=9. 1, 1. 9Hz, 1

H H), 7. 81 (d, J=1. 6H
(2—7%3/,—-6— (1H—A> |2z, 1H), 7. 51 (d, J=38.
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RF—l—=5—A)N) £ IK/
[1, 2—a] BUY—3—A1
) ((1S, 28) —2—74
nsusuari)y AKX )

8S8Hz, 1H), 7.
(m, 2H), 7. 37 (dd, J
8. 5, 1. 9Hz, 1H), 6.
2 (s, 2H), 6. 52 (t, J=
1. 9Hz, 1H), 5. 36—5.

01 (m, 1H), 2. 60 (t, ]
=7. 1Hz, 1H), 1. 96—

1. 78 (m, 1H), 1. 16—

1. 02 (m, 1H); LCMS (=
V7 A7 —) m/ 23356, 1
0 (M+H) +.

48—-7. 39

>

=) AIFY [1, 2—a]
By -3 44) ((1s, 2
S) —2—7rtulrsruFur
VY AB v

52 NN 'H NMR (400MHz, DMS |B
Hwﬁ%w’/ O—dg) 69. 78 (s, LH),
E. 7. 79 (dd, J=9. 1, 1. 9
vao N”ﬁ Hz, 1H), 7. 51 (d, J=

kJW 8. 81z, 2H), 7. 41 (d,

J=8. 8Hz, 1H), 7. 05
(2—73)—6— (4— (v (d, J=8. 8Hz, 2H), 6.
S —1—AI)N) Tx=)) A 61 (s, 2H), 5. 17 (d, J
XY [1, 2—a] ¥UYr— |=67. 1Hz, 1H), 3. 25—
3—4n) ((1S, 28) —2— [3. 08 (m, 4H), 3. 04—
TAF L ruFa L) AKX 2. 83 (m, 4H), 2. 66—
NZ 2. 54 (m, 1H), 1. 95

1. 79 (m, 1H), 1. 18—

1. 02 (m, 1H); LCMS (=

V7 b A7 —) m/z2380. 2

0 (M+H) +.

53 Na 'H NMR (400MHz, DMS |B
Hwﬂ%ﬂl/ O—dg) 69. 78 (s, LH),
2 7. 79 (dd, J=9. 3, 2. 2
VY% N Hz, 1H), 7. 50 (d, J=

k,m\ 8. 8Hz, 2H), 7. 40 (4,

J=8. 8Hz, 1H), 7. 05

(2—73I/—6— (4— (4— (d, J=8. 8Hz, 2H), 6.
AFLERT P —1—A44) 7 |63 (dd, JT=9. 9, 3. 3H

z, 2H), 5.
(m, 1H), 3.
(m, 4H), 2.

31—5. 05
27—3. 10
59 (m, 1H),

2. 48—2. 35 (m, 4H),
2. 30—2. 17 (m, 3H),
1. 96 1. 79 (m, 1I1I),
1. 18—1. 05 (m, 1H); L
C

MS (=mVZ7 tr A7 VL—) m/z
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394. 20 (M+H) +.

5 4 N Nerory 'H NMR (400MHz, DMS |F
EHMﬁTN// O—de) 69. 56 (s, 1H),
“Dw\ 7. 59—7. 53 (m, 3H),

0 7. 35 (dd, J=13. 7, 8.

F 2Hz, 1H), 7. 27—7. 138

(6 — (3—FNLFmr—2—AF (m, 3II), 5. 28 5. 08
NT =) —2— (RFAT I (m, 1H), 4. 80 (s, 1H),
) AIFY (1, 2—al BV 3. 07 (d, J=4. 4Hz, 3
Py—3—qn) ((1S, 28) H), 2. 31 (d, J]=18. 7H
—2—TAFuLruTaL) z, 1H), 2. 18 (d, JT=2.
RE ) 2Hz, 3H), 1. 91 1. 76
(m, 1H), 1. 48 (s, 1H),
1. 17-1. 08 (m, 1H);L
CMS (b7 +brA7VL—) m,/ z

342. 10 (M+H) +.

55 N N 'H NMR (400MHz, DMS |G
Eﬂ \_N__~ O—dg) 69. 49 (t, J=1.
2 41z, 1I1), 7. 70 7. 63

o] (m, 2H), 7. 35 (dd, J=
F 13. 7, 8. 2Hz, 1H), 7.
(29— (PAFA73/) —6— |26 (t, J=8. BHz, 1H),
(3— 0411 —2—AFIL7x 7. 16 (d, J=7. 7THz, 1
=) 43KV [1, 2—a] v |H), 5. 02 (dd, J=67.
Uy —3—441) ((1R, 2 3, 1. 9Hz, 1H), 3. 07
S) —2—7itduisusSar (d, J=12. 6z, 61M),
) RAE 2. 16 (d, J=2. 2Hz, 3
H), 1. 73—1. 63 (m, 1
H), 1. 50 (td, J=12.
9, 6. 4Hz, 1H); LCMS
(L7 baA7VL—) m,/z35
6. 10 (M+H) +.

56 N X 'H NMR (400MHz, DMS |B
HNTN N O—ds) 69. 80 (s, 1H),
F. . 7. 83 (dd, J=9. 1, 1. 9
D7\o Hz, 1H), 7. 42 (d, J=

N 9. 3Hz, 1H), 7. 32 (t,
[] J=8. OHz, 1H), 7. 13
T (s, 1H), 7. 08—6. 92
(m, 2H), 6. 65 (s, 2I),
(2—=7/-6—(3—(4— [5. 35—5. 01 (m, 1H),
AFALERTTr 1 -AL) 7 |3, 28—3. 13 (m, 4H),
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=) A&V [1, 2—a] 2. 66—2. 53 (m, 1H),

BTy —3—-44) ((1S, 2 2. 49—2. 42 (m, 4H),

S) —2—7FtuvruFuar 2. 23 (s, 3H), 1. 96—

W) AE 1. 79 (m, 1H), 1. 16—
1. 04 (m, 1H); LCMS (=
v brAxF—) m/ 2394, 2
0 (M+1H) +.

57 N '"H NMR (400MHz, DMS | L
g N \\& A — O—de) 611. 36 (s, 1H),
CD”\ = NH 9. 96 (s, 1H), 7. 84 (d

o) d, 7=9. 1, 1. 9Hz, 1
H), 7. 58—7. 41 (m, 3
(273276 (11 A4 |H), 7. 27—7. 11 (m, 2
Fel—d—A ) A3IXY H), 6. 75—6. 53 (m, 3
[1, 2—a] VYUY —3 —o H), 5. 35—4. 99 (m, 1
L) ((1S, 28) —29—7a44 |H), 2. 66—2. 55 (m, 1
nyrsuruar) AKX ) H), 1. 94—1. 80 (m, 1
H), 1. 15—1. 03 (m, 1
H); LCMS (L7 fuzxrL
—)m/ z2335. 10 (M+H)

+.

58 'H NMR (400MHz, DMS |L

O—de) 611. 21 (s, 1H),
9. 90 (s, 1H), 7. 87 (d
d, J=9. 3, 1. 6Hz, 1
H), 7. 66 (d, IT=8. 2H
(2—73/)—-6— (1H—A> |2z, 2H), 7. 53—7. 36
R — 6 —A L) A IHF (m, 2H), 7. 29 (d, J=
[1, 2—a] FUY>»—3—41 |8. 2Hz, 1H), 6. 64 (s,
) ((1S, 28) —2—74%4 |[2H), 6. 47 (s, 1H), 5. 3
TLIRTREN) AE ) 3—5. 04 (m, 1H), 2. 77
—2. 55 (m, 1H), 2. 00—
1. 79 (m, 1H), 1. 18—
1. 02 (m, 1H); LCMS (=
L7 haeA7lL—) m/ z335. 1
0 (M+H) +.

59 N Xy 'H NMR (400MHz, DMS |L
FWN_%iN// O-de) 611. 15 (s, 1H),
e 9. 80 (s, 1H), 7. 72 (d
D \O HN d, J=9. 1, 1. 9Hz, 1

= H), 7. 60 (t, J=4. 4H
(2—73/)—-6— (1H—A4y |z, 1H), 7. 49 (d, JT=9.
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K= =7 —AN) A5/
[1, 2—al]l U —3—4
A) ((1S, 28) —2—7F
Ty mTREN) AH

3Hz, 1H), 7. 36 (t, J=
2. 7THz, 1H), 7. 21—7.

03 (m, 2H), 6. 65 (s, 2
H), 6. 55 (s, 1H), 5. 34
—5. 02 (m, 1H), 2. 65—
2. 54 (m, 1H), 1. 93—

1. 77 (m, 1H), 1. 16

1. 02 (m, 1H); LCMS (=
V7 b A7l —) m 2335, 1
0 (M+H) +.

6 0 'H NMR (400MHz, DMS
O—de) 613. 21 (s, 1H),
9. 62 (s, 1H), 7. 78
(s, 1H), 7. 60 (dd, J=
8. 8, 1. 6Hz, 1H), 7. 5
1 (d, ]=8. 8Hz, 1H),
(2—73/—6— (6—70F4 | 7. 40 (d, J]=9. 9Hz, 1
m—5—AF)L—1H—Av&Y |H), 6. 72 (s, 2H), 5. 34
——4—AN) £3IFY [1, —5. 00 (m, 1H), 2. 64—
2—a] UYL —3—A) 2. 54 (m, 1H), 2. 29—
((1s8, 28) —2—7a44uv (2. 13 (m, 3H), 1. 91—
rsuarat i) xS 1. 74 (m, 1H), 1. 18—
1. 00 (m, 1H);LCMS (=
V27 hmrAFL—) m,/ 2368, 1
0 (M+H) +.
6 1 'H NMR (400MHz, DMS

(2—=73I/7—6— (7T— (VA
FALTI) —6—7NFa—5
—AFN—1H—A & —)—
4 ANy AKXV [1, 2~

al BUYr—3—11) ((1

S, 28) —2—7Jirtuvrn
ULy AR

O—dg) 613. 23 (s, 1H),
9. 57 (s, 1H), 7. 73
(s, 1H), 7. 55 (dd, J=
8, 1. 6Hz, 1H), 7. 4
(d, J=8. 8H=z, 1H),
70 (s, 2H), 5. 30—
03 (m, 1H), 2. 95

(d, J=2. 2Hz, 6H), 2.
64—2. 53 (m, 1H), 2. 1
7 (s, 3H), 1. 90—1. 75
(m, 1H), 1. 17—1. 01
(m, 1TH); LCMS (=z1v 7 =z
A7Vv—) m/z411. 15 (M+
H) +.

g o 0 o
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6 2 _N, 'H NMR (400MHz, DMS |L
Nee” NH O—ds) 613. 50 (s, 1H),
}hN/AT:N Y p 9. 61 (s, 1H), 7. 85
F, \ S (s, 1H), 7. 59 (dd, J=
”vf\o F 8. 8, 1. 6Hz, 1H), 7. 5
1 (d, J=9. 3Hz, 1H),
(2—73/)—-6— (6—714 [6. 73 (s, 2H), 5. 36—
U—5—RAFNL—T— (AFLF [4. 99 (m, 1H), 2. 64—
4+) —1H—A v &/ —N—4— | 2. 54 (m, 1H), 2. 52
AN) A3F7 [1, 2—al ¥ (s, 3H), 2. 22 (4, J=
N2y —3—4A41) ((18, 2 2. THz, 3H), 1. 91—1.
S) 2 ZiaFwuyrsunrur |73 (m, 1H), 1. 17—0. 9
) AR 9 (m, 1H); LCMS (L2 |
A7l —) m/ /z414. 10 (M
+H) +.
6 3 N 'H NMR (400MHz, DMS | L
Hwﬂ}wf/ O—ds) 69. 88 (s, 1H),
F, N\ 8. 06 (d, J=2. 2Hz, 1
K7N5 o H), 7. 93 (s, 1H), 7. 87
(dd, J=9. 1, 1. 9Hz, 1
(2—73I)—6— (R 75 H), 7. 72 (d, J]=8. 8H
v—5—AN) A3FY [1, 2 |2z, 1H), 7. 58 (dd, J=
—al ¥UYr—3—4(n) ((1 8. 5, 1. 9llz, 1), 7. 4
S, 28) —2-7Adwmyrn |6 (d, J=8. 8Hz, 1H),
TN AHE 7. 04 (d, J=2. 5Hz, 1
H), 6. 67 (s, 2H), 5. 27
—5. 10 (m, 1H), 2. 61—
2. 61 (m, 1H), 1. 91—
1. 84 (m, 1H), 1. 15—
1. 08 (m, 1H); LCMS (=
L7 A7 L —) m z2336. 1
0 (M+H) +.
6 4 'H NMR (400MHz, DMS |L
O—de) 613. 51 (s, 1H),
9. 74 (s, 1H), 7. 93
(s, 1H), 7. 68 (dd, J=
9. 1, 1. 9Hz, 2H), 7. 5
(2—73/—6— (5—zuu |3 (d, J=8. 8Hz, 1H),
—6—TAdun—1H—A%Y [6. 76 (s, 2H), 5. 186
4 AL AKXV (1, (d, J=67. 1Hz, 1H),
2—a] FUYr—3—11) 2. 59 (t, J=6. 611z, 1
((1s, 28) —2—7A4wms |H), 1. 89—1. 63 (m, 1
H), 1. 18—0. 94 (m, 1
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smarlari) Ax v H); LCMS (V7 b7 1L
—) m,/z2388. 05 (M+H)
+.
65 'H NMR (400MHz, DMS L
O—ds) 613. 53 (s, 1H),
9. 68 (s, 1H), 7. 88
(s, 1H), 7. 64 (d, J=
8. 8Hz, 1H), 7. 51 (4,
(2—73/)—6— (5—2~unu |J=8. 8Hz, 1H), 6. 73
T (UAFATI) 6 (s, 2H), 5. 37—4. 97
TAhFE—1H—A & — L — (m, 1H), 3. 00 (s, B6H),
4—AN) £IXY [1, 2— 2. 63—2. 53 (m, 1H),
al EUYr—3—41) ((1 1. 91-1. 66 (m, 1H),
S, 28) —2—TAFnRL 0 1. 16—-—0. 97 (m, 1H); L
TrEN) AL CMS (mVvZ haA7L—) m/ z
431. 10 (M+H) +.
6 6 '"H NMR (400MHz, DMS L
O—ds) 6§13. 82 (s, 1H),
9. 73 (s, 1H), 8. 01
(s, 1H), 7. 68 (dd, J=
9. 1, 1. 9Hz, 1H), 7. 5
(2—-737-6— (5—2uu |3 (d, J=9. 3Hz, 1H),
—6—TAFda—T— (AFAF |6. 77 (s, 2I), 5. 38
) —1H—- A&V —n1—4— 4. 97 (m, 1H), 2. 65—
AN) A2FY [1, 2—a] ¥ | 2. 53 (m, 4H), 1. 92—
Uy —3—An) ((1S, 2 1. 71 (m, 1H), 1. 18—
S) —2—7aFuizurFur [0. 99 (m, 1H): LCMS (&
V) AE T L7 baAF =) m/ z434. 1
0 (M+H) +.
67 'H NMR (400MHz, DMS L
O—dg) §11. 23 (s, 1H),
AN 10. 15 (s, 1), 8. 78
ﬁ (d, J=2 3Hz, 1H), 8.
21—8. 04 (m, 2H), 7. 9
(2—73I/—6— (1H—A > 3 (d, J=9. 3Hz, 1H),
K=l —B—4AN) £IF/ 7. 82 (s, 1H), 7. 69
[1, 2—a]l BUY>r—3—+ (s, 3H), 7. 53 (d, J=
L) (BYPry—2—AA) 2% 8. 2Hz, 1H), 7. 48—-7.
v 24 (m, 3H), 6. 53 (s, 1
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H): LCMS (=L 7 frx7L
—)m./ z354. 10 (M+H)
+.

6 8 New S 'H NMR (400MH:z, DMS |L
HNTQ N O—ds) 611. 80 (s, 1H),
N B 10. 11 (s, 1H), 8. 738
/ 0 N~ TN (d, J=3. 3Hz, 1H), 8.

=N H
50 (s, 1H), 8. 22 (s, 1
(2—73/)—-6— (1H—vrwu |[H), 8. 13 (s, 2H), 7. 96
z[2, 3—b] ¥yUYr—5-— | (d, T=8. 8Hz, 1H), 7.
AN) A3XY [1, 2—al b [87 7. 62 (m, 3IH), 7. 6
Joy—83—gn) (FYPr—92 [2—7. 34 (m, 2H), 6. 55
—AN) RAF v (s, 1H); LCMS (=17 b1
AFL—)m,/z355. 10 (M+
H) +.

6 9 Ne Xy F 'H NMR (400MHz, DMS |L
HN—\ N, O—dg) 612. 14 (s, 1H),
F. ﬁ%' TN 9. 79 (s, 1H), 8. 38

VAR NZ N (d, J=9. 9Hz, 1H), 7.
H 76 (d, J=9. 3Hz, 1H),
(2—73)—-6— (4—704 | 7. 39 (d, J=2. 2Hz, 1
W—1H—Fuu [2, 3—b] H), 7. 49 (d, J]=9. 9H
U —5—AN) 4 3IFY z, 1H), 6. 70 (s, 2H),
[1, 2—a] VUL —3—+4 6. 62 (d, J=1. 6Hz, 1
oY ((1S, 28) —2—7a% |H), 5. 39—4. 99 (m, 1
Ty RTREN) AR H), 2. 66—2. 54 (m, 1
), 1. 96 1. 75 (m, 1
H), 1. 19—1. 01 (m, 1
H); LCMS (L7 bax71L
—)m/z354. 10 (M+H)

+.

70 N 'H NMR (400MHz, DMS |H
Boc. 4L N/ O—de) 09. 85 (s, 1H),
F/’H’j\[ 9. 47 (d, J=1. 2Hz, 1

Avale F H), 7. 80 (d, J=9. 2H
z, 1H), 7. 68 (dd, J=

tert—7F01 (6— (3—7 |9. 6, 2. OHz, 1H), 7. 3
NAr—2—2FL7x=1) — [8—7. 33 (m, 1H), 7. 27
3— ((1s8, 28) —2—7a4| (t, J]=8. 8Hz, 1H), 7.
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o /ar7rasy—1—hlkR=
) A& [1, 2—al ¥
=2 — AN TR

20 (d, J=7. 6Hz, 1H),
5. 06—4. 83 (m, 1H),
2. 91—2. 83 (m, 1H),
2. 17 (d, J=2. 0Hz, 3
H), 1. 91—1. 80 (m, 1
H), 1. 46 (s, 9H), 1. 28
1. 21 (m, 1I);LCMS

(v 7 b AXA7L—) m, 2z 42
8. 20 (M+H) +.

71 N '"H NMR (400MHz, DMS
[) N\_N_ O—dg) 69. 64—9. 51
FWD'M\ (m, 1H), 8. 44 (br s,

o 1H), 7. 64—7. 55 (m, 2
F ), 7. 42 7. 30 (m, 1
(6— (3—7nFm—2—2F [H), 7. 29—-7. 22 (m, 1
AT =) —2— (rl) Ty H), 7. 17 (d, J=7. 2H
—1—AN) 43IFY [1, 2— |z, 1H), 5. 37—4. 94
al EUVYr—3—A) ((1 (m, 1H), 4. 05—3. 73
S, 28) —2—TAdnrsn (m, 2H), 2. 19 (br s,
Ture) XE ) 1H), 2. 16 (d, J=2. 3H
z, 3H), 2. 08 (s, 21I),
2. 04—1. 96 (m, 2H),
1. 92 (br dd, J=23. 4,
6. 3Hz, 1H), 1. 87—1.
79 (m, 2H), 1. 30—1. 1
1 (m, 1H); LCMS (=L 727}
nA7L—) m/2z382. 00 (M
+H) +.
72 'H NMR (400MHz, DMS

(2—73I7—6— (3—2AFN
AYFTS=N—5—AN) A3
X [1, 2—a] By —3
—A4n) ((1S8, 28) —2—7
vFnsara ) AKX )

O—dg) 9. 93 (br s, 1
H), 7. 81 (dd, J=1. 9,
9. 1Hz, 1H), 7. 60 (s,
1H), 7. 47 (dd, J=0.
8, 9. 2Hz, 1H), 6. 81
(s, 2H), 32—5. 05
(m, 1H), 64—2. 55
(m, 1H), 2. 46 (s, 3H),
1. 95—1. 83 (m, 1H),
1. 19—1. 08 (m, 1H); L
CMS (L7 b7 L—) m/ z
317. 20 (M+H) +.

N O

10

20

30

40

50



goooooand

77) JP 2023-541464 A 2023.10.2

73 Ne Xy g 'H NMR (400MHz, DMS
J”ﬁ%m_/ \ o—dQ §11. 56 (s, 1H),
2 9. 63 (s, 1H), 7. 65—
VN N 7. 42 (m, 4H), 7. 19

: (d, J]=8. OHz, 1H), 6.
(2—73/)—6— (4—2unu |65 (s, 2H), 6. 55 (s, 1
—1H—AYFR——5—A1) H), 5. 31—5. 05 (m, 1
4%V [1, 2—al Uy |[H), 2. 61—2. 54 (m, 1
—3—4A) ((1S, 28) —2 |H), 1. 88 1. 80 (m, 1
—TaFusrsasera) 2% |H), 1. 14—1. 07 (m, 1
g H); LCMS (L7 fuxzrv
—)m,/z369. 10 (M+H)
+.
74 'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 611. 69 (d, JT=1
|\ A\ 8. 7Ilz, 1HH), 10. 08
N/H 9. 49 (m, 1H), 8. 86—
8. 69 (m, 1H), 8. 24—
(2—73)—-6— (4—2F1 |[7. 99 (m, 3H), 7. 80—
—1H—vruono [2, 3—b] v 7. 57 (m, 4H), 7. 55—
U —=5—A)) 43I 7. 47 (m, 1H), 7. 47—
[1, 2—al ¥UY>—3—4 |7. 36 (m, 1H), 6. 69—
A (B Py —2—AA) 2% |6. 51 (m, 1H), 2. 50
o (d, J=1. 6Hz, 3H);LC
MS (b7 b A7 L—) m, 2z 3
69. 10 (M+H) +.
75 o 'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 612. 20 (s, 1H),
|\ N\ 10. 10—9. 73 (s, 1H),
m’” 8. 85—8. 69 (m, 1H),
8. 31 (s, 1H), 8. 22—
(2—73/)—-6— (4—2unu |8. 01 (m, 2H), 7. 96—
—1H—Fruwr [2, 3—b] v | 7. 60 (m, 5H), 7. 56—
Uy —5—AL) £ IXY 7. 37 (m, 1H), 6. 59

[1, 2—a] ¥V —3—1
W) (B —2—AJ)) AH
v

(t, J=1. 6z, 1H):LC
MS (L7 bax7Lb—) m, 2z 3
89. 10 (M+H) +.
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(2—73/—-6— (1H—t®m
v [2, 3-b] UV —5—
AN) A3IFY [1, 2—a] ¥
VYr—3—4N) (EY IV —
4—AN) AH )V

76 Ny 'H NMR (400MHz, DMS
NN N O—ds) 69. 64 (br s, 1
(f\ H), 9. 05—9. 02 (m, 2
_N © H), 7. 73—7. 69 (m, 1
H), 7. 63 (d, J=8. 8H
(2-73/-6—-(3—714 |z, 1H), 7. 47 (d, J=8.
H-2-AFAT==A) 434 |[8Hz, 1H), 7. 34 (q, J=
v [1, 2—al ¥vUvyr—3— 7. 27THz, 1H), 7. 24
AN) (BEVIvy—2—q4) 2| (t, T=8. 8Hz, 1H), 7.
B )y 20—7. 15 (m, 1H), 6. 5
6 (s, 2H), 2. 17 (s, 3
H); LCMS (b7 huaxrL
—) m,/z348. 10 (M+H)
+.
77 N '"H NMR (400MHz, DMS
HNTN N O—ds) 69. 77 (br s, 1
7N\ H), 9. 44 (s, 1H), 9. 16
Noen © —9. 10 (m, 1H), 8. 05—
F 8. 00 (m, 1H), 7. 70—
(27376 (37014 |7. 64 (m, 1H), 7. 62
H—2—AFAT =) fIF (s, 2H), 7. 49—7. 44
Y [1, 2—a] BUY>—3— (m, 1H), 7. 40—7. 31
AA) (EVIPr—4—on) 2| (m, 1H), 7. 25 (t, J=
R, 8. 8Hz, 1H), 7. 21—7.
16 (m, 1TH), 2. 19 (s, 3
H) ; LCMS (b7 A7l
—) m,/2348. 10 (M+H)
+.
78 'H NMR (400MHz, DMS

O—ds) 611. 89 (s, 1H),
10. 17 (br s, 1H), 9.
45 (s, 1H), 9. 15 (d, J
=4. 8Hz, 1H), 8. 49
(s, 1H), 8. 22 (s, 1H),
07—7. 99 (m, 2H),
60—7. 48 (m, 4H),

6. 55—6. 54 (m, 1H) ;L
CMS (=L 7 a7 L—) m,/ z
356. 10 (M+H) +.
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'H NMR (4 00MHz, DMS

Ner™Sy ¢l

H2N \ N P
F/,,' \N
DM\\ ,

N
S H

(2—73I/—-6— (4—7un
—1H— A HFS—n—5—A
Ny AIFY (1, 2—a] EU
ry—3—A41) (15, 28)
— 22—t yarsae )
AE )

79 N~
HN=\ N O—ds) 611. 80 (s, 1H),
%:2/ |\ N 9. 92 (br s, 1H), 9. 1
(;N o N/H 0—9. 02 (m, 2H), 8. 45
(s, 1H), 8. 19 (s, 1H),
(2—73I/—6— (1H—pn 7. 97 (d, J=8. 8Hz, 1
m[2, 3—-b] ¥UYr—5— |H), 7. 756—-7. 69 (m, 1
ANy £3%Y [1, 2 al bt |H), 7. 57=7. 47 (m, 2
Jyoy—3—4) (FYUIPy—|H), 6. 66—-6. 41 (m, 3
QAN AE ) H); LCMS (=L 7 A7
—)m,/z356. 10 (M+H)
+.
80 N 'H NMR (400MHz, DMS
HMSTN'/ O—dg) 613. 18 (s, 1H),
P Sy 10. 20-9. 66 (s, 1H),
[ N 8. 16 (s, 1H), 8. 04
: (s, 1H), 7. 88 (d, J=
(2—73/—6— (1H—1 9. 3Hz, 1H), 7. 66 (d,
B ——5—A ) A IX J=3. 8Hz, 2H), 7. 46
(1, 2—a] VY —3—4 | (d, T=9. 3Hz, 1H), 6.
L) ((1S, 28) —2—71% |66 (s, 2H), 5. 40—4. 9
L7 uTFREL) RAE ) 9 (m, 1H), 2. 89—2. 56
(m, 2H), 1. 97—1. 77
(m, 1TH), 1. 20—0. 97
(m, 1H); LCMS (L7 bum
AFL—) m,//2z2336. 10 (M+
H) +.
81 'H NMR (400MHz, DMS

O—ds) 613. 54 (s, 1H),
9. 66 (s, 1H), 8. 20
(s, 1H), 7. 75—7. 56
(m, 2H), 7. 47 (q, J=
4. 6Hz, 2H), 6. 70 (s,
2H), 5. 42—4. 94 (m, 1
H), 2. 65—2. 53 (m, 1
H), 1. 92—1. 68 (m, 1
H), 1. 16—0. 98 (m, 1
H); LCMS (v 2 271
—)Ym,/z370. 05 (M+H)
+.
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(80) JP 2023-541464 A 2023.10.2

82

(2—=73/7—6— (4—2AFL
—1H—v¥nun [2, 3—b] v
)y —5—AN) AIF)
[1, 2—a] U —3—o
N (TEFT—3—A1L) A X
v

'H NMR (400MHz, DMS
O—de) 611. 71 (s, 1LH),

9. 62 (s, 1H), 8. 11
(s, 1H), 7. 57 (d, J=
8. 2Hz, 1H), 7. 50 (s,

1H), 7. 41 (d, J=9. 3H

z, 1H), 6. 58 (s, 1H),
6. 38 (s, 2H), 4. 18

(t, J]=7. 4Hz, 1H), 3.
74 (d, J=6. 6Hz, 4H),

2. 47 (s, 3H);LCMS (—

v hrAFlr—) m z347.
0 (M+H) +.

1

83

N cl

N
L

HN 0 N

Iz

CF,COOH  CF,COOH

CF3COOH CF,COOH

(273376 (4—7Zun
—1H—-Fwuwuo [2, 3—b] ¥
U —=5—A4N) £ IFY
[1, 2—a]l VU —3—A
W)Y (TEFIPr—3—AN) AH
Jv. 4TF A%

'H NMR (400MHz, DMS
O—dge) 612, 17 (s, 1LH),

9. 74 (s, 1H), 8. 72
(s, 2H), 8. 25 (s, 1H)
7. 69—7. 67 (m, 2H),
7. 47 (d, J=9. 3Hz, 1
H), 6. 55 (s, 2H), 4. 3

’

2

—4. 30 (m, 1H), 4. 26—

4. 21 (m, 2H), 4. 13—

4., 09 (m, 2H) ; LCMS (=

L7 faA7L—) m, z367.
0 (M+H) +.

1

84

N X

HoN N N
B
N/\ PN
=N 0 N H

(2—=T3I/—6— (4—RAFN
—1H—-tuwm [2, 3—b] ¥
UTvr—=5—ANL) AIFY
[1, 2—a]l YUY —383—4
WYy (B I —4 A1) AH
J v

'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 611. 70 (s, 1H),

9. 72 (s, 1H), 9. 41

(s, 1H), 9. 09 (d, J=
5. 5Hz, 1H), 8. 09 (s,
1H), 7. 98 (s, 1H), 7.
8 (d, J]=8. 8Hz, 1H),
7. 55 (s, 2H), 7. 45

(t, ]—=8. 5Hz, 2H), 6.

6

56 (s, 1H); LCMS (=17

frx7L—) m 2370. 10
(M+H) +.
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85 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HaN—\ N § O—de) 611. 72 (s, 1H),
N\ | N 9. 67 (br s, 1H), 9. 0

QN 0 N” N 3 (d, J=4. 8Hz, 2H),
8. 10 (s, 1H), 7. 72—
(2—73/)—6— (4—2AFn | 7. 67 (m, 2H), 7. 51—
—1H—vtnrn [2, 3—b] ¥ | 7. 47 (m, 2H), 6. 62—
Vo5 AL) LI 6. 37 (m, 3H) ; LCMS (=
(1, 2—a]l ¥UYYy—3—o |VZFBATL—=) m/ 2370. 1
M) (BYIPr—2—qn) 2x |0 (M+H) +.
v
8 6 NN 'H NMR (400MHz, DMS |[L
HINTQ N P “ O—ds) 611. 82 (s, 1H),
| A\ 9. 95 (br s, 1H), 8. 8
HN 0 N/H 1 (s, 2H), 8. 51 —8. 438
CF5COOH CF,COOH CF3COOH (m, 1H), 8. 23-8. 20
CF4COOH (m, 1H), 7. 97-7. 93
(m, 1H), 7. 61 —7. 48
(2—732/—-—6— (1H—tnm (m, 2H), 6. 61 —6. 52
1 [2, 3—b] BUYVY—5— (m, 3H), 4. 41—3. 98
AN) AIXFYV [1, 2—a] ¥ (m, 5H) ; LCMS (=L 7 bt
VYoo —3—g1) (TEFYr— |27 —=) m, 2333. 10 (M+
3—AN) AKX /). 4ATFAH |H) +.

8 7 —NH 'H NMR (400MHz, DMS J
MU N O—dgs) 9. 50 (br s, 1

HN‘%N/ H), 7. 57—7. 51 (m, 2

F, . ,
"D..n\ H), 7. 36—7. 31 (m, 1
0 H), 7. 26—7. 17 (m, 2
F H), 5. 27—5. 07 (m, 1
(6— (3—7A4u—2—25 |H), 3. 58 (g, 6. OHz, 2
NTz=l) —2— ((2— (#F|H), 2. 76 (t, J]=6. OH

LTI )) =FN) 7)) A3 z, 2H), 2. 63—2. 52
v [1, 2—a]l DY —3 (m, 1), 2. 33 (s, 3H),
—qn) (18, 28) —2—7 | 2. 17 (d, J=1. 6Hz, 3
NFmirsuarsaen) A%/ |H), 1. 89—1. 79 (m, 1
H), 1. 24—1. 10 (m, 1
H) ; LCMS (L7 tuxrL
—)m,/z2385. 15 (M+H)

+.
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8 8 0 'H NMR (400MHz, DMS |K
‘< NS O—ds) 610. 56 (s, 1H),
HstN/ 9. 51 (d, J=1. 1Hz, 1
E : ’
QV“\ H), 7. 83 (d, J=8. 8H

0 z, 1H), 7. 70 (dd, J=
F 9. 3, 1. 6Hz, 1H), 7. 4
N— (6— (3—7nr4dn—2— [3—7. 32 (m, 1H), 7. 28
AFN T =) —3— ((18S, (t, J=9. 1Hz, 1H), 7.
28) —2—T7rtryrsara |21 (d, J=7. THz, 1H),
Ny —1 - HrB=) 43IK%Y [65. 12—4. 82 (m, 1H),
[1, 2—al EDY>r—2—4 |2. 87—2. 73 (m, 1H),
V) TERTIR 2. 18 (d, J=2. 2Hz, 3
H), 2. 16 (s, 3H), 1. 92
1. 75 (m, 1), 1. 30
1. 13 (m, 1TH); LCMS (=
L7 b A7 L —) m, 2z2370. 1
0 (M+H) +.

89 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
WN%%W P O—ds) 611. 15 (s, 1H),
F. N 9. 47 (s, 1H), 7. 50 (d
V% N d, 7=9. 1, 1. 9z, 1

H H), 7. 41—-7. 32 (m, 2
(2=73/—6— (4—Fn |H), 7. 28 (d, J=8. 2H
—lH— A F—=A—5—A1) z, 1H), 6. 98 (d, J=38.
43XV [1, 2 a] ¥UYy |2Hz, 1H), 6. 53 (d, J=
—3—41) ((1S, 28) —2 33. OIllz, 31I), 5. 30
— TG EL I u T A) AKX 4. 98 (m, 1H), 2. 60—
g 2. 49 (m, 1H), 2. 38
(s, 3H), 1. 90—1. 68
(m, 1H), 1. 11—0. 96
(m, 1H); LCMS (L7 tu
AFL—=) m,/z2349. 10 (M+
) .

90 N "H NMR (400MHz, DMS | L
EWN_ﬁfN P . O—dg) 613. 13 (s, 1H%
L N 9. 54 (br s, 1H), 8. 2
[ZaS N L (s, 1H), 7. 56 (dd, J

H =9. 0, 1. 8Hz, 1H), 7.
(2-=73/—-6— (4—2Fn |44 (t, J=8. 8Hz, 2H),
—1H-—AVFS—L—5—4 7. 28 (d, J]=8. 8Hz, 1
M) A IFY (1, 2—al ¥y |H), 6. 65 (s, 2H), 5. 27
Jr—3—4A4A) (1S, 2S) —5. 07 (m, 1H), 2. 60—
—2—TAFuirurarL) 2. 54 (m, 1H), 1. 87—
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AR 1. 78 (m, 1H), 1. 17—
1. 05 (m, 1H); LCMS (=
L7 b X7l —) m z2350. 1
0 (M+H) +.
91 New S 'H NMR (400MHz, DMS |L
NN N “ O—ds) 611. 75 (s, 1H),
‘/ A\ 9. 88 (br s, 1H), 8. 4
HN 0 N H 3 (d, J=2. 4z, 1H),
8. 15 (d, J]=2. 4Hz, 1
(2—73)—6— (1H—tFu H), 7. 87 (dd, J]=9. 0,
m[2, 3—b] ¥YYr—5— |2. 2Hz, 1H), 7. 51 (t,
AN) 43X [1, 2—al v |J=3. 2Hz, 1H), 7. 44
JYy—8—4An) (Fmyr—| (d, 1=9. 6Hz, 1H), 6.
3—AN) AR 61 (s, 2H), 6. 50—6. 4
9 (m, 1H), 3. 85—3. 77
(m, 1H), 3. 40—3. 32
(m, 1H), 3. 25—3. 20
(m, 1H), 3. 12—3. 05
(m, 2H), 2. 60—2. 54
(m, 1H), 2. 25—1. 96
(m, 2H); LCMS (L7 =
A7V —) m,/ z2347. 10 (M+
H) +.
9 2 F 'H NMR (400MHz, DMS |M
NN O—dg) 611. 24 (s, 1H),
Hwﬂ%ml/ 9. 70 (s, 1H), 7. 95—
F. A 7. 78 (m, 2H), 7. 51
VN N (¢, J=4. 2Hz, 1H), 7.
46—-7. 30 (m, 2H), 6. 8
(2—73I/7—8—7)4ua—6 0 (s, 2H), 6. 52 (d, J=
— (1H— A R—=nN—5—~A 2. 2Hz, 1H), 5. 34—5.
My A3IFY [1, 2—al ¥y |05 (m, 1H), 2. 70—2. 5
Yr—3—4a41) ({18, 28) 6 (m, 1H), 1. 96—1. 81
—o—TaAtnLruTE L) (m, 1H), 1. 27—1. 04
AH (m, 1H); LCMS (=17

27V —)m,/z353. 10 (M+

H) —+.
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93 HoN 'H NMR (400MHz, DMS | ]
¥1M N ™ O—dg) 69. 52 (br s, 1
£, ﬁ%m,/ H), 7. 58—7. 50 (m, 2

IV”\ H), 7. 34 (q, J=7. 2H
0 z, 1H), 7. 24 (t, ]=8.
F 8Hz, 1H), 7. 18 (d, J=
(2— (2—73)>xFn) 73 |7. 6Hz, 1H), 5. 30—5.
J) —6— (3—744u—2— [08 (m, 1H), 3. 50 (q,
AFNTo=V) AIFY [1, 6. 6Hz, 2H), 2. 81 (t,
2 —a] UYL —3 A1) J=6. 6Hz, 2H), 2. 65—
((18, 28) —2—va4nrs |2. 52 (m, 1H), 2. 17
ruaruari) AH 7 (d, J=2. OHz, 3H), 1.
90—1. 79 (m, 1H), 1. 1
7—1. 08 (m, 1H); LCMS
(v 27 b AL —) m,/ 2z 37
1. 10 (ML) .

9 4 N '"H NMR (4 00MHz, DMS |L

HN=N N § O—ds) 611. 70 (s, 1H),
|/ N 9. 60 (br s, 1H), 8. 0

HN 0 N ﬁ 9 (s, 1H), 7. 56 (dd, J
=9. 0, 1. 8Hz, 1H), 7.

(2—73/—6— (4—2F |[H51—7. 47 (m, 1H), 7. 4
—1H—-¢¥rr [2, 3—b] t 4 7. 38 (m, 1), 6. 57
VoY —5—AN) £IHY (d, J=2. 8Hz, 1H), 6.
[1, 2—a] ¥PUY>r»—3—4 |51 (s, 2H), 3. 60—3. 5
A (e yry—3—ogn) A% |3 (m, 1H), 3. 10—-3. 05
g (m, 1H), 2. 89—2. 74
(m, 3H), 2. 46 (s, 3H),
2. 03—1. 88 (m, 2H) ;L
CMS (b7 bhaRX7L—) m,/ 2z

361. 10 (M+H) +.

95 New . 1 NMR (400MHz, DMS |L

NN N O—dg) 612. 18 (s, 1H),

~

| N\ 9. 72 (br s, 1H), 8. 2

N o) N° N 7 (s, 1H), 7. 67 (d, J=
3. 2Hz, 1H), 7. 63 (d
(2—-73I)—6— (4—27n1n d, J]=9. 0, 2. 2Hz, 1
—1H—Fuo LZ) S*bj = H), 7. 47—7. 41 (m, 1
Oy —B—AN) A IF H), 6. 67—-6. 51 (m, 3
[1, 2 a] ¥UY» 3 4 |H), 3. 60—-3. 53 (m, 1
) (FmYydPy—3—4n) 2% |H), 3. 10-3. 05 (m, 1
7 H), 2. 90—2. 74 (m, 3
H), 2. 01—1. 88 (m, 2
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H): LCMS (=L 7 frx7L
—)ym, z381. 10 (M+H)
+.

96 F 'H NMR (400MHz, DMS |M

Ne _ O—de) 611. 40 (s, 1H),
mwﬁTN// NH 9. 82 (s, 1H), 7. 79 (4
E, d, J=11. 5, 1. 6Hz, 1
§7“\0 H), 7. 57—7. 40 (m, 2

H), 7. 29—7. 12 (m, 2
(2—73/)—8—7/4u—6 |H), 6. 84 (s, 2H), 6. 64
— (1H— A F—n—4—+A (s, 1H), 5. 34—5. 02
Yy £ 2FY [1, 2—al vV (m, 1H), 2. 74—2. 55
Tr—3—41) ((1S, 28) (m, 1H), 1. 96—1. 80
2 -—TAFRL IR T RENL) (m, 1H), 1. 22—1. 06
RAHE ) (m, 1H); LCMS (V7 n
A7l —=)m,/ 2z2353. 10 (M1
H) +.

97 F 'H NMR (400MHz, DMS |M

N O—dg) 611. 73 (s, 1H),
HINTN\ N 9. 35 (s, 1H), 8. 11
F. —%/ TN (s, 1H), 7. 64 (dd, J—
VN M‘N 11. 3, 1. 4Hz, 1H), 7.

50 (t, J=3. OHz, 1H),
(2—73/)—-8—7A4u—6 |[6. 84 (s, 2H), 6. 538
— (4—AFN1r—1H—-Fnrno (s, 1H), 5. 37—5. 03
[2, 3—Db]l YUY —5—4 (m, 1H), 2. 74—2. 56
Ny AIFY (1, 2—al v (m, 1H), 2. 48 (d, J=
Tr—3—4n) ((15, 23) 4. 9Hz, 3H), 1. 96 —1.
—2—TJAlFuirueraen) 75 (m, 1H), 1. 23—1. 0
AH ) 2 (m, 1H); LCMS (=L F

TAFL—) m,//2z2368. 10 (M

+H) +.

98 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
WN—§TN’/ O—de) 69. 99 (s, 1H),
F. - | 8. 19 (d, J=7. THz, 1
V% N 1), 8. 04 (s, 1II), 7. 95

Boc _
—7. 83 (m, 2H), 7. 54—
tert—743— (2—73 | 7. 36 (m, 3H), 6. 68
J—3— ((18, 28) —2—7| (s, 2H), 5. 33—5. 04
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(86)

JP 2023-541464 A 2023.10.2

FmrsaraNy—1 -5 (m, 1H), 2. 65—2. 55
A=) £3FY [1, 2—al] (m, 1H), 1. 97—1. 79
DYy —6—A4N) —1H—A (m, 1H), 1. 66 (s, 9H),
YV R—=—1 =B NA R 1. 16—1. 05 (m, 1H);L
CMS (L7 hax7L—) m z
435. 15 (M+H) +.
99 F 'H NMR (400MHz, DMS [M
Ne A O—ds) 69. 35 (s, 1H),
HoN N 7. 62—7. 59 (m, 1H),
F. 7. 36-7. 19 (m, 3H),
[P 6. 87 (s, LH), 5. 29—
¢ 5. 10 (m, 1H), 2. 61—
2. 52 (m, 1H), 2. 19
(2—73/)—8—714m—6 (s, 3H), 1. 89—1. 84
— (3 —TAFu—2—R2AF L7 (m, 1H), 1. 17—1. 13
z=A) A2HY [1, 2—a] (m, 1H); LCMS (L7 pn
rUYr—3—y1) (1S, 2 [AFL—-)m z2346. 10 (M+
S) —2—7agtursonrsor |H) +.
V) RAHE

100 N '"H NMR (400MHz, DMS |L
WMﬁFN// " NH O—ds) 611. 14 (s, 1H),
E. 9. 55 (s, 1H), 7. 53 (d
V’\o d, J=8. 8, 1. 6Hz, 1

H), 7. 46 (d, J]=8. 8H
(2737 6 (5 AFn |z, 1H), 7. 35 (d, JT=8.
—1H— AV F—N—4—11) 2Hz, lH), 7. 30 (‘[, J=
4 3IF%Y [1, 2—a]l ULy | 2. THz, 1H), 7. 06 (d,
—3—qN) ((1S, 28) —2 |J=8. 2Hz, 1H), 6. 63
—TLFORL IR EL) AR (s, 2H), 6. 07 (s, 1H),
) 5. 33—5. 00 (m, 1H),
2. 65—2. 51 (m, 1H),
2. 26 (s, 3H), 1. 90—
1. 73 (m, 1H), 1. 14—
0. 98 (m, 1H); LCMS (=
L7 haA7Lb—) m/ z2349. 1
0 (M+H) +.

101 Ne 'H NMR (400MHz, DMS |L
stfN// " \H O—-de) 611. 41 (s, 1H),
F. 9. 83 (s, 1H), 7. 72 (d
Vs E t, J=8. 8, 1. 6Hz, 1

H), 7. 57—7. 40 (m, 3
(2—73/)—6— (5—7,7% |H), 7. 08 (dd, JT=11.
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(87) JP 2023-541464 A 2023.10.2

Ooooooo
a—1H-—AvF——4—A 0, 8. 8Hz, 1H), 6. 68
Ny £2FY [1, 2—al] ©BU (s, 2H), 6. 44 (t, J=
Yr—=3—41) ((15, 28) 2. 2Hz, 1H), 5. 32—5.
—2—TAFusrTaEl) 03 (m, 1H), 2. 65—2. b
AB ) 3 (m, 1H), 1. 94—1. 74

(m, 1H), 1. 15—1. 02
(m, 1H); LCMS (=L bnm
A7FL—) m,/2353. 10 (M+
)

102 N '"H NMR (400MHz, DMS |L
;mﬁ%N// N OfdQ612.54(s,1H%
N S 9. 88 (br s, 1H), 8. 2
V"N N 8 (s, 1H), 7. 93—7. 62

i (m, 3H), 7. 52—7. 42
(2 737 -6 (11 v (m, 2H), 6. 65 (s, 2H),
V[dl AIF S —N—5—4 5. 29—-5. 07 (m, 1H),
Y £3FY [1, 2—a] vV 2. 64—2. 56 (m, 1H),
Yry—=3—41) ((1S, 28) 1. 93-1. 82 (m, 1H),
2 - ToFulruaFor) 1. 17—1. 07 (m, 1H); L
PR, CMS (L7 trAFL—) m/ 2z

336. 10 (M+H) +.

103 New S 'H NMR (400MHz, DMS |L
ﬁw \_N. \ O—ds) 612.65(510.5
SR S H), 12. 50 (s, 0. 5H),
[P N 9. 54 (br s, 1H), 8. 2

H 9 (s, 0. 5H), 8. 24 (s,
(2—73/—6— (4—2AFn |0. BH), 7. 59—7. 40
—1H-—R_yY [d] 43/ — (m, 3H), 7. 14 (t, J=
N—5—ANL) A3I%Y [1, 2 |9. OHz, 1LH), 6. 65 (s,
—a] FUYY—3—4) ((1 |2H), 5. 28—=5. 05 (m, 1
S, 28) —2—7a4us s |H), 2. 62—2. 53 (m, 1
FREN) AKX ) ), 2. 52 (s, 1. 51), 2.
44 (s, 1. 5H), 1. 89—
1. 77 (m, 1H), 1. 14—
1. 04 (m, 1H):; LCMS (=
V7 heAXA7L—) m/ z2350. 1
0 (M+H) +.

104 NG _ 'H NMR (400MHz, DMS |L

EWMﬁ?N// A NH O—de) 611. 86 (s, 1H),
% \\k ;9.10(Er s, 1H), 8.
7 (d, J=4. 8Hz, 1H),
(2—73)—6— (1H—tn 7. 91 (dd, J=9. 2, 2. 0
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(88) JP 2023-541464 A 2023.10.2

7 [2, 3—b] BUY—4—
AN) AKXV [1, 2—a] ¥
Vo —3—41) ((1S, 2
S) —2—7FdmrrsueSay
Yy AE )

Hz, 1H), 7. 59 (t, J=
3. OHz, 1H), 7. 49 (d,
J]=9. 6Hz, 1H), 7. 25
(d, J=4. 8Hz, 1H), 6.
72 (s, 2H), 6. 68 6. 6
5 (m, 1H), 5. 26—5. 03
(m, 1H), 2. 61 2. 52
(m, 1H), 1. 91—1. 79
(m, 1H), 1. 12—1. 05
(m, 1H); LCMS (L7 tn
A7V —=) m,/z2336. 10 (M+
H) +.

105 N X 'H NMR (400MHz, DMS
EWN \_N. O dg) 6§11. 49 (s, 1I),
S | 10. 02 (s, 1H), 7. 97—
[Z NH
o 7. 77 (m, 3H), 7. 56 —
(2—73/)—6— (1H—A > 7. 37 (m, 2H), 7. 25—
R—l—3—AL) £ IK 7. 12 (m, 2H), 6. 58
(1, 2—a]l PV —3—+ (s, 2H), 5. 34—5. 04
L)Y ((1S, 28) —2—71% (m, 1H), 2. 71—2. 54
LI BTEENL) RE I (m, 1H), 1. 97—1. 81
(m, 1H), 1. 17—1. 02
(m, 1H); LCMS (L% tnm
A7L—) m,/z335. 10 (M+
H) +.
106 N 'H NMR (400MHz, DMS
HoN \_N. O—dsg) 69. 54 (br s, 1
E X
- ., | N H), 8. 15 (s, 1H), 7. 61
V% N N — 7. 52 (m, 2H), 7. 44

—

(2—73/—-6— (1, 4—%
AFNL—1H—rYuaewm [2, 3—
bl BV —=5—A4N) 434
v [1, 2—a] YUY —3—
An) ((1S, 28) —2—71
Fuasrsualabi) AKX

(d, J=8. 8Hz, 1H), 6.
67 (br s, 2H), 6. 60
(d, J=3. 2Hz, 1H), 5.
28—-5. 06 (m, 1H), 3. 8
4 (s, 3H), 2. 63—2. 53
(m, 1LH), 2. 46 (s, 3H),
1. 89—1. 77 (m, 1H),
1. 14—1. 04 (m, 1H); L
CMS (=L 7 a7 L—) m,/ z
364. 10 (M+H) +.
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(89) JP 2023-541464 A 2023.10.2

HN

0
4 !
2 -7/ N-Y7ua’uab
—6— (3—70Fa—2—AF
N7 z=L) AIFY [1, 2—
al] UV —3—B/ARFHI
.

107 Na Xy 'H NMR (400MHz, DMS
HoN NN O—ds) 68. 49 (s, 1H),
N 7. 35—7. 25 {(m, 3H),
N o 7. 21 (t, J=9. OHz, 1
F H), 7. 14 (d, J=7. 2H
z, 1H), 5. 71 (s, 2H),
2 —73I)—N—-—vZu7abL [2. 94 (s, 3H), 2. 91
—6— (3—7dn—2—2F | 2. 84 (m, 1H), 2. 16
N7 z=b) —N—RXFA 4 (s, 3H), 0. 60—0. 51
Y [1, 2—al]l YV »—3— (m, 4H); LCMS (=17 nm
AR FH IR 271 —=)Ym,/ 2339. 10 (M
H) +.
108 NNGZN '"H NMR (400MHz, DMS
HNT\ N O—ds) 69. 16 (t, J=1.
4Hz, LH), 7. 40—7. 29
N (m, 4H), 7. 25—7. 20
P“ﬂ F (m, 1H), 7. 17 (d, J=
7. 6z, 1H), 6. 03 (s,
2—73/—6— (3—7aA4u |2H), 4. 84—4. 64 (m, 1
—2—AFNL T =) —N-— H), 2. 82—2. 75 (m, 1
((1R, 28) — 274w |H), 2. 17 (d, J=1. 4H
sua7yarN) 433X [1, 2 z, 3H), 1. 19—1. 04
—a] BV —3—HARFH (m, 4H); LCMS (L7 }Lu
TR A7V —) m,/z343. 10 (M+
H) —+.
1009 N 'H NMR (400MHz, DMS
HN"QUN. O—ds) 9. 20 (t, J=1.

4Hz, 1H), 7. 38—7. 30
(m, 3H), 7. 28—7. 20
(m, 2H), 7. 17 (4, J=
7. 6Hz, 1H), 5. 98 (s,
2H), 2. 80—2. 74 (m, 1
H), 2. 17 (d, T=2. 0H
z, 3H), 0. 69 0. 55

(m, 4H); LCMS (=L 7 1z
A7V —) m, 2z2325. 10 (M+
H) +.
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(90)

JP 2023-541464 A 2023.10.2

110 'H NMR (400MHz, DMS |L
O—ds) 612. 04 (s, 1H),
10. 02 (s, 1H), 8. 31
(t, J=2. 5Hz, 1H), 8.
23 (d, J=7. 1Hz, 1H),
(2 73/ 6 (111 two [8. 00 (d, J=2. 2Hz, 1
z [2, 3—b] EYUYy—3— |H), 7. 91 (dd, J=9. 1,
AN 43XV [1, 2—al v |1. 9Hz, 1H), 7. 49—7.
Yo —3—4A0) ((18, 2 43 (m, 1H), 7. 24 (q, ]
S) —2—JaFuvruruyry |[=4. 2Hz, 1H), 6. 61
) AE (s, 2H), 5. 27—5. 08
(m, 1H), 2. 59—2. 59
(m, 1H), 1. 93—1. 87
(m, 1H), 1. 14—1. 08
(m, 1H); LCMS (=L }u
AFL—) m,//z2336. 10 (M+
H) +.
111 cl 'H NMR (400MHz, DMS |L
New S O—ds) 011. 66 (s, 1H),
}hNH§TN p 9. 88 (s, 1H), 7. 86
F, \ (d, J=2. 2Hz, 1H), 7.
“§7M\O NH 82 (dd, J=9. 1, 1. 9H
z, 1H)Y, 7. 77 (d, JT=1.
(2—73/7—6— (5—zwuwn [6Hz, 1H), 7. 46 (d, J=
—1H— A F——3—AJ) 8. 8Hz, 1H), 7. 41 (d,
A3I¥Y [1, 2—al ¥YYr |J=9. 3Hz, 1H), 7. 17
—3—A1) ((18, 28) —2 (dd, J=8. 4, 2. 1Hz, 1
—Trtrevrsuarsavnr) Ax |[H), 6. 58 (s, 2H), 5. 23
Vs —5. 08 (m, 1H), 2. 56—
2. 56 (m, 1H), 1. 89—
1. 84 (m, 1H), 1. 12—
1. 05 (m, 1H); LCMS (=
L7 haX71r—) m/2369. 1
0 (M+H) +.
[ N X 'H NMR (400MHz, DMS |O
HNTN N O—ds) §9. 82 (s, 1H),
9. 10 (s, 1H), 9. 06
o. MNTR (t, J=1. 41z, 11), 7.
?WH F 39 (d, J=1. 1Hz, 2H),
7. 33—7. 16 (m, 3H),
N’ —7®FL—2-T3I)-6 6. 18 (s, 2H), 2. 16
— (3—70Fu—2—RAFNL7 (d, J=2. 2Hz, 3H), 1.
=) A3IFY (1, 2—a] 90 (s, 3H); LCMS (17
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(91) JP 2023-541464 A 2023.10.2

EUYY—3—AABE KT VR

FEAZL—) m/z2342. 10
(M+H) +.

N ™ —
Hmﬂ%ml/ \H
E,
s
VRS

F

(2—=—73/—6— (6 =714
2 1H A=~ 4 A

)y 42XV [1, 2—al ¥V
Vo—=3—41) ((1S, 28)
—2—TAFurrurFu )
ALV

'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) 611. 42 (s, 1H),
9. 96 (s, 1H), 7. 86 (d
d, J=9. 1, 1. 9Hz, 1
H), 7. 49 (d, J=8. 8H
z, 1H), 7. 45 (dd, J=
6. 0, 3. 8Hz, 1H), 7. 2
1 (dd, 7=9. 6, 1. 4Hz,
1H), 7. 04 (dd, J=10,.
4, 2. 2Hz, 1H), 6. 80
(s, 2H), 6. 58 (s, 1H),
5. 22—5. 05 (m, 1H),

2. 58—2. 55 (m, 1H),
1. 87—1. 81 (m, 1H),
1. 10—-1. 06 (m, 1H) ;L
CMS (V7 FaRAxAFLb—) m/ z
353. 10 (M+H) +.

N ™ _
H2NJ>/N P NH
F,
%

F

(2=73/—-6— (6 —7/1F
H—5—AFNL—1H—A v F—
—4 —AN) A3IF [1, 2
—a] BUYr—3—41) ((1
S, 28) —2—7)Adwvrvsn
Taen) Ax

'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 611. 25 (s, 1H),
9. 60 (s, 1H), 7. 63 (d
d, J=8. 8, 1. 6Hz, 1
H), 7. 55 (d, J=9. 3H
z, 1H), 7. 32 (t, J=2.
7THz, 1H), 7. 25 (d, J=
10. 4Hz, 1H), 6. 96
(s, 2H), 6. 09 (t, J=
2. 2Hz, 1H), 5. 27—5.
07 (m, 1H), 2. 62—2. 5
5 (m, 1H), 2. 16 (4, ]
2. 7THz, 3H), 1. 87—1
79 (m, 1H), 1. 16—1. 0
9 (m, TH); LCMS (z=L7Z
oA7L—) m/ /2367. 10 (M
+H) +.
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(92)

JP 2023-541464 A 2023.10.2

115 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HaN— A O—ds) 69. 72 (s, 1H),
F. ‘}W'/ N 8. 94 (d, J=4. 4Hz, 1
% L4 H), 8. 10 (d, J=8. 2H

z, 1H), 7. 92 (d, J]=8.
(2—73/)—6— (%) v— 8Hz, 1H), 7. 82—7. 78
4—AN) A3IFY [1, 2— (m, 1H), 7. 68 (d, J=
al FUTr—3—4.4) ((1 8. 8Hz, 1H), 7. 61 (t,
S, 2S) —2—70Frisu J=7. 7THz, 1H), 7. 55—
TaEN) AE ) 7. 50 (m, 2H), 6. 75
(s, 2H), 5. 21—5. 05
(m, 1H), 2. 58—2. 52
(m, 1H), 1. 82—1. 76
(m, 1H), 1. 11—1. 02
(m, 1H); LCMS (=17 btm
ATV —)m,/ /2347. 10 (M+
H) +.

116 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HaN— O—ds) 69. 86—10. 14
F, N _~
“. TE/ ! (1H), 9. 19 (d, JT=2. 2
D’\o ~ Hz, 1H), 8. 64 (d, J=

N 2. 2Hz, 1H), 8. 08—8.
(2—73)—6— (%)) v— 00 (m, 3H), 7. 78 7. 7
3-AN) AIHFY [1, 2 4 (m, 1H), 7. 64 (t, J=
al EUVYr—3—41) ((1 7. 1Hz, 1H), 7. 52 (d,
S, 2S) —2—7aAdus s J=9. 3Hz, 1H), 6. 74
FUuEL) AKX (s, 2H), 5. 25—5. 09

(m, 1H), 2. 54—2. 63
(m, 1H), 1. 88—1. 82
(m, 1H), 1. 15—1. 08
(m, 1H); LCMS (L7 btn
27V —=)m,/z2347. 10 (M+
H) +.

117 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
FWMi%N// O—ds) 09. 67 (s, 1H),
“. AN 9. 37 (s, 1H), 8. 49
E>“\O ’N/ (s, 1H), 8. 23 (d, J—

7. 7THz, 1H), 7. 85 (d,
(2—73I/)—6— (fVF /) J]=8. 2Hz, 1H), 7. 82—
V4 —AN) L3IF [1, 2 7. 78 (m, 1H), 7. 73 (t
—a] BUYr—3—4g41) ((1 d, J=7. 4, 1. 1Hz, 1
S, 2S)y —2—7ndturirn H), 7. 66 (dd, J=9. 1

1. 9Hz, 1H), 7. 50 (d,
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(93) JP 2023-541464 A 2023.10.2

TNy AH )

J=8. 8Hz, 1H), 6.

(s, 2H), 5. 22—5.
(m, 1H), 2. 58—2.
(m, 1H), 1. 83—1.

S N 01O
W O e

(m, 1H), 1. 09 1.
(m, 1H); LCMS (=17 In
A7 —)m,/z2347. 10 (M+
H) +.

118 N X 'H NMR (400MHz, DMS
Jwﬁ%m,/ O—ds) 69. 46 (s, 1H),
?V”\ 7. 51 (d, J=9. 1Hz, 1

o ), 7. 38 (d, J=9. 91

(2—73/)—-—6— (o—FVU z, 1H), 7. 31—7. 24

A £3FY [1, 2—a] vy | (m, 4H), 6. 63 (s, 2H),

Dr—3—4n) ((1S, 28) 5. 22—5. 04 (m, 1H),

—2—JaAFduraSarl) 2. 55—2. 50 (m, lH),

AR 2. 23 (s, 3H), 1. 83—
1. 76 (m, 1H), 1. 08—
1. 03 (m, 1H); LCMS (=
V7 hrA7 L —) m/ z2311. 1
0 (M+H) +.

119 N ‘H NMR (400MHz, DMS
HN—\ N, O—dsg) 69. 70 (s, 1LH),
F.. i%/ 7. 70 (d, J=9. 3Hz, 1
V" o H), 7. 44—7. 36 (m, 3

H H), 7. 17 (d, J]=7. 7H
F z, 1H), 7. 09 (dd, J=

(2—73/7—-6— (2— (2—
TNhFrT hFY) To=b) A
IFY [1, 2—al] YUY —
3—An) ((18, 28) —2—
Tt ursuarari ) XX
v

7. 7, 6. 6Hz, 1H), 6.

7 (s, 2H), 5. 08—4. 91
(m, 1H), 4. 77 (t, J=
3. 8Hz, 1H), 4. 65 (t,
J=3. 8Hz, 1H), 4. 33
(t, J=3. 8Hz, 1H), 4.
26 (t, J=3. 8Hz, 1H),
3. 10—3. 02 (m, 1H),
1. 66—1. 55 (m, 1H),
1. 39—1. 31 (m, 1H) ;L
CMS (=L 7 burXFL—) m 2z
358. 10 (M+H) +.
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(94)
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120 NN 'H NMR (400MHz, DMS |L
meﬁfN// ?fdm 6 9. 21(s 1HL
“, ‘ 7. 70 (d, J=9. 1Hz, 1

V' o H), 7. 42 (d, ]=9. 3H
KJ F 2, 1H), 7. 38—7. 32
F (m, 1H), 7. 29—7. 24
(m, 2H), 6. 72 (s, 2H),
(2—73/)—6—(3—704 |5. 09—4. 92 (m, 1H),
m—2— (2—7AF4ax k¥ 4. 55 (t, J=3. 8Hz, 1
V) Ta=A) 434V (1, 2 |H), 4. 43 (t, 1=3. 8H
—al BUYr—3—an) ((1 |z, 1H), 4. 15 (t, J]=3
S, 28) —2—7aAd4uir7ua [6Hz, 1H), 4. 08 (t, J=
TN AKX 3. 6Hz, 1H), 3. 08—3.
03 (m, 1II), 1. 64 1. 5
9 (m, 1H), 1. 38—1. 33
(m, 1H); LCMS (=17t
A7)y m,/ z376. 10 (M+
H) +.
121 «#/ 'H NMR (400MHz, DMS |L
N=""% QYO ?723(21 ﬁlésﬁlﬁ%9
HoNTN N~ N ' s . T
. ® Hz, 1H), 7. 38 (q, J=
QV”\O 1. 6Hz, 1H), 7. 31 (d,
J=8. 8Hz, 1H), 6. 62
tert—7FNL2— (2—-73 (s, 2H), 6. 32 (q, J=
J—3— ((1s8, 28) —2—7|1. 8Hz, 1H), 6. 28 (t,
LA raFruasy—1—50 J=3. 6Hz, 1H), 5. 21—
A=) 434 [1, 2—a] 5. 03 (m, 1H), 2. 55—
Uy —6—-AN) —1H—F | 2. 53 (m, 2H), 1. 83—
o= — 1 — VR B 1. 77 (m, 1H), 1. 28
(s, 9H), 1. 08—1. 03
(m, 1H); LCMS (=17 bu
2FL—=) m/z2385. 10 (M1
H) +.

122 N S 'H NMR (400MHz, DMS |L
H,N 0 O—ds) 69. 70 (s, 1H),
Eza%ﬂ// /NJ%%G 7. 82 (d, J=9. 1Hz, 1
Y7“b — H), 7. 66 (s, 1H), 7. 35

7. 32 (m, 2H), 6. 61—
tert—7 13— (2—-73 6. 60 (m, 3H), 5. 22—
J—3— ((1s, 28) —2—7|5. 05 (m, 1H), 2. 57—
rAusrurusy—1—H1 | 2. 57 (m, 1H), 1. 87—
B=) 34V [1, 2—a] 1. 80 (m, 1H), 1. 59
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(95) JP 2023-541464 A 2023.10.2

)Y ryr—6—A41) —1H—-F
o—)L— 1 —H"IVR e

(s, 9H), 1. 13—1. 05
(m, 1H); LCMS (=17 tn
27 —) m/2z385. 10 (M+
H) —+.

123 New 'H NMR (400MHz, DMS
EmNﬁTN/ Ofdd69.%ﬁ(s,1HL
2 \ 7. 46 (d, J=8. 8Hz, 1
VN 1), 7. 39 (d, 1=8. 211
F z, 1H), 7. 32—7. 27
OH (m, 1H), 7. 20 (t, J=
8. BHz, 1H), 7. 09 (d,
(2—73/)—6— (3—714 |J=6. 6Hz, 1H), 6. 65
7—2— (3—bvkFaxyrror (s, 2H), 5. 22—5. 05
V) Tx=) A3IFY 1, 2 (m, 1H), 4. 33 (t, J=
—a] U —3—g1) ((1 5. 2Hz, 1H), 3. 23 (q,
S, 28) —2—7r4mwi s | J=6. OHz, 2H), 2. 55—
FarN) AH ) 2. 50 (m, 3I), 1. 82
1. 76 (m, 1H), 1. 55—
1. 50 (m, 2H), 1. 07—
1. 03 (m, 1H); LCMS (=
Vb AS =) m/ 2372, 1
0 (M+H) +.
124 'H NMR (400MHz, DMS

N X
H
HoNTN N~ N
F, L)
IV

(2-7/ -6 (1H FEn
—L—2—4AN) AIFY [1,
2—a] UYL —3—A4)
((18, 28) —2—71Fu
rardav) XAH )

O—-dg) 611. 45 (s, 1H),
9. 76 (s, 1TH), 7. 76 (d
d, 7=9. 1, 1. 9Hz, 1
H), 7. 37 (d, J=9. 3H
z, 1TH), 6. 85—6. 85
(m, 1H), 6. 59 (s, 2H),

6. 43 (s, 1H), 6. 13—
6. 12 (m, 1H), 5. 26—
5. 09 (m, 1H), 2. 53—
2. 62 (m, 1H), 1. 90—
1. 90 (m, 1H), 1. 10—

1. 10 (m, 1H):; LCMS (=
L7 hax7Lr—)m, /z285. 1
0 (M+H) +.
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125 Nee X 'H NMR (400MHz, DMS |L
WW%EN// _ O—dg) 611. 09 (s, 1H),
F, __NH 9. 70 (s, 1H), 7. 83
'vw\o (d, J=9. 3Hz, 1H), 7.

39 (d, J=8. 8Hz, 1H),
(2—732/—6— (1H—t1u 7. 27 (s, 1H), 6. 86
— =3 —AN) £3IFY [1, (s, 1H), 6. 71 (s, 2H),
2 —al UYL 3 A1) 6. 39 (s, 1H), 5. 26—
((18, 28) —2—74%ms |5. 08 (m, 1H), 2. 60—
smarari) XAE v 2. 56 (m, 1H), 1. 91—
1. 85 (m, 1H), 1. 14—
1. 10 (m, 1H); LCMS (=
L7 ha A7 L —) m 2285, 1
0 (M+H) +.

126 Neo 'H NMR (400MHz, DMS |L
wwﬁfN/, O do) 69. 49 (s, 110,
P 7. 55 (dd, J=9. 1, 1. 9
PR Hz, 1H), 7. 43 (d, J=

F 9. 9Hz, 1H), 7. 37—7.
HO
32 (m, 1H), 7. 25 (t, ]
(2—73/7—6—(3—7A4 |=9. 1Hz, 1H), 7. 13
T—2— (2—t FaxyxF (d, J=6. 6Hz, 1H), 6.
L) Tr=A) 43X (1, 2 |69 (s, 2H), 5. 25 5. 0
—al ¥UYr—3—4A) ((1 |8 (m, 1H), 4. 71 (t, J=
S, 2S8) —2—7aA4ni s |5. 5Hz, 1H), 3. 50— 3.
TRENL) RE ) 40 (m, 2H), 2. 74 (t, ]
=7. 4Hz, 2H), 2. 59—
2. 56 (m, 1H), 1. 86—
1. 80 (m, 1LH), 1. 12—
1. 05 (m, 1H);LCMS (=
V7 b2 AL —) m 2358, 1
0 (M+H) +.

127 N Xy 'H NMR (400MHz, DMS |L
;wﬁ%N// O—de) 69. 61 (s, 1H),
?Dw\ 7. 67 (dd, J=8. 8, 1. 6

o) Hz, 1H), 7. 48—7. 43

OH F (m, 2H), 7. 30—7. 21
(2-73/-6— (3—7a4 | (m, 2H), 6. 70 (s, 2H),
m—2— (e Fr¥%s AFa) 7 | 5. 26-5. 06 (m, 2H),
==L) £3FY [1, 2—a] 4. 39 (d, J=4. 4Hz, 2
PPy —3—4(A) ((1s, 2 |H), 2. 59-2. 59 (m, 1
S) —2—7afmsrurFur |[H), 1. 87—1. 81 (m, 1
H), 1. 14—1. 07 (m, 1
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V) AE H); LCMS (=L frx7L
—)Ym,/ z344. 10 (M+H)
+.

128 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
EWMSfN/ O—de) 69. 44 (s, 1H),
-, \ 7. 48 (dd, J=9. 1, 1. 9
[P Hz, 1H), 7. 39—7. 31

(m, 3H), 7. 28—7. 20
HO ;
(m, 2H), 6. 62 (s, 21H),

(2—73/,—-6—(2— (2— |5. 22—5. 05 (m, 1H),

ERe® L) Tx=0) A 4. 56 (t, J=5. 5Hz, 1

XY [1, 2—a]l VY — |H), 3. 44 (q, J=6. 6H

3—A44) ((18, 28) —2— z, 2H), 2. 68 (t, J=7.

JaduLrsarara) A%, [4Hz, 2H), 2. 56 —2. 52

v (m, 1H), 1. 82—1. 76
(m, 1H), 1. 07—1. 03
(m, 1H); LCMS (L7 tnr
AL —) m,/ /z2340. 10 (M+
H) +.

129 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
;Wﬁ%m,/ O ds) 69. 4{fs,1nx
" \ 7. 45 (dd, J=8. 8, 1. 6
VN Hz, 1H), 7. 38—7. 31

(m, 3H), 7. 26—7. 19
OH (m, 2H), 6. 62 (s, 2H),
5. 23—5. 02 (m, 1H),

(2—73/)—6— (2— (3— |4. 32 (t, J=5. 2Hz, 1

E Rafsr7ari) 7=-=il) H), 3. 27—3. 22 (m, 2

A 3IFY [1, 2—a]l YUY [H), 2. 58—2. 50 (m, 3

—3—4qN) ((1S, 28) —2 |H), 1. 83—1. 75 (m, 1

—TJNFuyrsayarrtr) A% [H), 1. 537—1. 50 (m, 2

g H), 1. 10—1. 03 (m, 1
H): LCMS (L7 faxrL
—)Ym,/ z354. 10 (M+H)
I

130 Na 'H NMR (400MHz, DMS |L
FwwﬁfN// O dw) 89. 45 (s, 11D,
“, \ 7. 50—7. 38 {(m, 4H),
V% 7.36-7. 25 (m, 2H),

. 6. 64 (s, 2H), 5. 21—
5. 04 (m, 1H), 4. 52 (d
(2—73I/—-—6— (2— (2— t, J=47. 3, 6. 6Hz, 2
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T FduanFI) Ta=L) A3
7 [1, 2—a] VY —3
—A) ((18, 28) —2—7
Amvrsara ) A )

H), 2. 93 (dt, J=23.
6, 6. 3Hz, 2H), 2. 55—
2. 50 (m, 1H), 1. 82—
1. 76 (m, 1H), 1. 08—
1. 03 (m, 1H); LCMS (=
L7 A7V —) m/ 2342. 1
0 (M+IH) +.

'"H NMR (4 00MHz, DMS

N X

FHzN‘%N P O-d¢) 69. 51 (s, 1H),
“, ‘ 7. 52—7. 41 (m, 2H),
[N 7.39—7. 24 (m, 2H),
F 7. 15 (d, J=6. 6Hz, 1

£ H), 6. 69 (s, 2H), 5. 25
~5. 07 (m, 1HH), 4. 32

(2—73/)—6— (3—7.F (dt, J=47. 3, 5. 8Hz,

Z—2— (3—7AFderat 2H), 2. 69—2. 65 (m, 2
L) Tx=L) A3V [1, 2 |H), 2. 59—2. 56 (m, 1
—a] ¥UYr—3—ga1) ((1 |H), 1. 86—1. 74 (m, 3
S, 28) —2—7A4wm2v 272 [H), 1. 10—1. 06 (m, 1
T nN) AX ) H) : LCMS (Vv pax7r L
—)m/ z374. 10 (M+H)

+.

132 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
FmW§?N/, O—dg) 69. 46 (s, 1H),
“, ‘ 7. 46 (dd, J=9. 1, 1. 9

V% Hz, 1H), 7. 39—7. 35
(m, 3H), 7. 29—7. 22
F (m, 2H), 6. 63 (s, 2H),

(2737 -6 (2 (3
JFAunTur)) 7o=) A
IXEY (1, 2—a] UYL —
3—A4N) ((18, 28) —2—
A nrsaSae) AL )
g

5. 21—5. 04 {(m, 1H),
4. 35 (t, J]=5. 8Hz, 1
H), 4. 23 (t, J]=6. OH
z, 1H), 2. 63 (t, J]=28.

OHz, 2H), 2. 54—2. 54
(m, 1H), 1. 82—1. 72
(m, 3H), 1. 06—1. 03
(m, 1H); LCMS (L7

A7V —) m/ /z2356. 10 (M
H) +.
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133 Na X 'H NMR (400MHz, DMS |B
HNT\UN. F O—de) 69. 40 (s, 1H),
F. 7. 41 (dd, J=9. 1, 1. 9
D“% Hz, 1H), 7. 35 (d, J=

NH, 9. 9Hz, 1H), 6. 62 (s,
2H), 6. 44 (dd, J=11.
(2—73/)—-6— (3—73, |5, 2. THz, 1H), 6. 24
—5—TAFu—2—RAFNLTx (dd, J=9. 3, 2. 7TH=z, 1
=N) 43K [1, 2—al ¥ |H), 5. 34 (s, 2H), 5. 21
Vo —3 A1) ((1s, 2 —5. 04 (m, 1H), 2. 53—
S) —2—7AFnisorFur | 2. 53 (m, 1H), 1. 87
V) AH (s, 3H), 1. 82—1. 76
(m, 1TH), 1. 07—1. 03
(m, 1H); LCMS (=V7 b
27V —) m,/2z2343. 10 (M+
H) +.

134 Nee 'H NMR (400MHz, DMS |B
HN . O—ds) 69. 64 (s, 1H),
F, 7. 57 (d, J=9. 3Hz, 1
V' F NH, H), 7. 34 (d, ]=8. 8H

z, 1H), 7. 07 (4, J=9.
(2 737 6 (4—73 3Hz, 1H), 6. 58 (s, 2
9o Ao Fu—5—AFL7=- |H), 6. 46 (d, J]=13. 2H
=) A3IXYV [1, 2—a] ¥ |2z, 1H), 5. 356 (s, 2H),
Doy —3—4a41) ((1s, 2 5. 23—5. 02 (m, 1H),
S) —2—7aFussarar |2. 54—2. 51 (m, 1H),
) AE I 2. 04 (s, 3H), 1. 85—
1. 78 (m, 1H), 1. 09—
1. 03 (m, 1TH); LCMS (=
L2 fberAL—) m/z2343. 1
0 (M+H) +.

135 N X 'H NMR (400MHz, DMS | P
HNTQ N O-de) 68. 93 (br s, 1
% H), 7. 48—7. 43 (m, 1

o] H), 7. 42—7. 38 (m, 1

F H), 7. 37—7. 30 (m, 1
AFN2—TI/—6— (3—7 |H), 7. 27=7. 21 (m, 1
NFrn—2—2FL7e=A) 4 |H), 7. 17 (d, J]=7. 7H

IEY 1, 2—al] UYL —
3 — B IR

z, 1TH), 6. 40 (s, 2H),
3. 82 (s, 3H), 2. 17
(d, J=2. 8H=z, 3H); LC
MS (V7 pEA7L—) m 2z 3
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00. 10 (M+H) +

136 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
mwﬁfN// O—de) 69. 46 (s, LH),
3 _

2 ‘ 7. 47 (dd, J=8. 8, 1. 6
[P Hz, 1H), 7. 41—7. 35
. F (m, 2H), 7. 27 (dd, J=
9. 6, 8. OHz, 1H), 7. 1
(27376 (374 |4 (d, J=7. THz, 1H),
H—2— (2—7LFmETF)N) 6. 66 (s, 2H), 5. 23—
Tx=A) AIFY (1, 2— 5. 02 (m, 1H), 4. 47 (d
al] BEUYY—3—41) ((1 t, J=47. 1, 6. 5Hz, 2
S, 28) —2—7ad4wmsu |H), 2. 96 (dt, J=22.
Fua ) AE ) 0, 6. 3Hz, 2H), 2. 55—

50 (m, 1II), 1. 84
74 (m, 1H), 1. 10—
1. 02 (m, 1H); LCMS (=&
L7 baA7FLr—) m/ z2360. 1
0 (M+H) +.

=N

137 N 'H NMR (400MHz, DMS L
NN O—dg) 69. 44 (s, 1H),
F. - 7. 50 (d, J=8. 8Hz, 1
D’\o H), 7. 41—7. 36 (m, 3
Os_NH H), 7. 33—7. 29 (m, 2
E/ H), 7. 24 (d, J=7. 1H
>( 2, 1H), 6. 62 (s, 2H),

5. 22—5. 05 (m, 1H),
tert—7FN (2— (2—=7 |4. 06 (d, J=5. BHz, 2
T /—3— ((18, 28) —2—|H), 2. 54—2. 52 (m, 1
FnFnrsuaSaNrs—1—% |[H), 1. 82—1. 77 (m, 1
1.

NWAR=V) A3IFY [1, 2— H), 30 (s, 9H), 1. 20
al] BUYY—6—A1) XY | -1, 12 (m, 2H), 1. 08—
Y BRI R 1. 03 (m, 1H); LCMS (=

L7 hax7Lr—)m, z425. 2
0 (M+H) +.
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138 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HNTUNL O—ds) 69. 50 (s, 1H),
F. 7. 62 (d, J=6. 6Hz, 1
VY% H), 7. 54 (dd, J=8. 8,

NH, 1. 611z, 1H), 7. 46 (¢t

d, J=7. 6, 1. 56Hz, 1

(2—73/—-6—(2— (r3x |H), 7. 41—7. 38 (m, 2

JRAFL) Tae=) £ IFY H), 7. 32 (d, J]=7. 7TH

[1, 2—a] ¥UY¥>»—3—o |z, 1H), 6. 65 (s, 2H),

A) ((18, 28) —2—7a4+ | 6. 50 (s, 2H), 5. 24—

uruTuaeN) AL 5. 03 (m, 1H), 3. 85
(s, 2H), 2. 56—2. 53
(m, 1H), 1. 83—1. 76
(m, 1H), 1. 09—-1. 03
(m, 1H); LCMS (=L }u
AFL—)m,//z2326. 10 (M+
H) +.

139 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HMH%N‘/ O-ds) 69. 49-9. 34
F. \ (m, 1H), 7. 52—7. 48
\V7”\o (m, 1H), 7. 47—7. 43

F (m, 2H), 7. 42—7. 40
(m, 1H), 7. 39—7. 33
(2—73I7—-6— (2— (2— (m, 1H), 7. 33—7. 25
TAFrZFN) Te=L) 43 (m, 1H), 6. 73—6. 60
YV [1, 2—a] VY —23 (m, 2H) 5. 10—4. 87
—4n) ((1S, 2R) —2—7 (m, 1H), 4. 63—4. 44
MFuvruaTa i) AX I (m, 2H), 3. 09—3. 01
(m, 1H), 3. 00—2. 90
(m, 2H), 1. 66—1. 53
(m, 1H), 1. 34 (dq, J=
12. 73, 6. 27Hz, 1H);
LCMS (=172 teAxA7L—) m/~
2342, 10 (M+H) +

140 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HN—\ N O—ds) 9. 51—9. 33
F. (m, 1H), 7. 53—7. 47

0 (m, 1H), 7. 47—7. 44
. (m, 1H), 7. 44—7. 42
(m, 1H), 7. 41—7. 38

(2737 6 (2 (2 (m, 1H), 7. 34 (td, J=
TAFBRIZFN) To=A) A3 7. 32, 1. 25Hz, 1H),
7 [1, 2—a] YUY —3 7. 29—7. 25 (m, 1H),

10

20

30

40

50



goooooand

(102) JP 2023-541464 A 2023.10.2

—fn) (1R, 28) —2—7
NFdua s laeI) AKX )L

6. 75—6. 57 (m, 2H),
5. 10—4. 88 (m, 1H),
4. 62—4. 46 (m, 2H),
3. 10—3. 01 (m, 1H),
3. 01—2. 90 (m, 2H),
1. 66—1. 53 (m, 1H),
1. 34 (dq, J=12. 65,

6. 25Hz, 1H); LCMS (=
L7 b A7 —) m,/ z2342. 0
0 (M+H) +

141 N 'H NMR (400MHz, DMS
H2N N\_N. O—ds) 69. 86—9. 69
F. (m, 1H), 8. 48 (s, 1H)
0 o 7. 70 (dd, J]=9. 13, 1.
88Hz, 1H), 7. 48—7. 1
£ 8 (m, BH) 6. 68 (br s,
2H) 5. 40—4. 99 (m, 1
(2—73/—6— (3—714 |H), 4. 64—4. 35 (m, 2
u—2— (2—7/0A4ax hbF H), 4. 26—4. 03 (m, 2
V) Jx=n) A3V [1, 2 |[H), 1. 96—1. 74 (m, 1
—a] BUY—3—44) ({1 |H), 1. 27—0. 95 (m, 2
R, 2R) —2—7nAA4ny 7 |H); LCMS (L7 a1
Tuen) AE —)m,/z376. 10 (M+H) +
142 N X 'H NMR (400MHz, DMS
EmwﬁfN/* NH; O de) 69. 45 (s, 1),
“Dw\ 7. 45 (dd, J=8. 8, 2. 2
o Hz, 1H), 7. 34 (4, J=

(2—72/)—-—6— (=723,
— 2 RFNLT =)L) L IF
[1, 2—al]l ¥ —3—A
) ((1S, 28) —2—7F
e ) AKX

8. 2Hz, 1H), 6. 92 (d,
J=8. 2Hz, 1H), 6. 59

(s, 2H), 6. 49 (dd, J=
8. 0, 2. BHz, 1H), 6. 4
6 (d, J=2. 2Hz, 1H),

5. 21—5. 02 (m, 1H),
4.
2.

ol

97 (s, 2H), 2. 5

51 (m, 1H), 2. 0
(s, 3H), 1. 83—1. 7
(m, 1H), 1. 08—1. 3
(m, 1TH); LCMS (=z1v 7 =z
A7Vv—) m,/z2325. 10 (M+
H) +.

S N Ol
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143 N X NH,

;M*%M//
ol

(¢}

) (1S,
uLruFa ) AKX

(2—-73/—-6— (2—7T3/
— 6 —ATFNLTz=N) AIFY
[1, 2—a] U —3—A
28) —2—7)%

'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) 9. 31 (s, 1H),
7. 42 (d, J=8. 8Hz, 1
H), 7. 26 (d, J]=8. 8H
z, 1H), 6. 98—6. 94
(m, 1H), 6. 58 (d, J=
7. THz, 3H), 6. 49 (d,
J=7. 7THz, 1H), 5. 24—
5. 07 (m, 1H), 4. 61
(s, 2H), 2. 55—2. 53
(m, 1H), 1. 92 (d, J=
5. bHz, 3H), 1. 84—1.
79 (m, 1H), 1. 10—1. 0
5 (m, 1II); LCMS (=L 7}k
AL —) m/2325. 10 (M
+H) +.

144

2—al] UYL —3—4/)
((rs,
rsuaruar ) AH v

(2—73/—6— (3—7,F
n—2— ((E) —2—AFxvE
=) Tx=) A3V [1,

2S8) —2—7iFdguad

'H NMR (400MHz, DMS
O—dg) 9. 52 (s, 1H),
7. 46 (dd, J=9. 1, 1. 9
Hz, 1H), 7. 38 (d, J=
8. 5Hz, 1H), 7. 25— 7.
20 (m, 2H), 7. 15—7. 1
3 (m, 1H), 7. 03 (dd, J
=12. 9, 1. 4Hz, 1H),
6. 65 (s, 2H), 5. 42
(d, J=13. 2Hz, 1H),
5. 22—5. 02 (m, 1H),
3. 46 (s, 3H), 2. 53
(q, J=7. THz, 1H), 1.
80 (d, J=23. 6Hz, 1
H), 1. 07 (t, J=6. 6H
z, 1H); LCMS (17 bz
=) m,/2370. 10 (M
H) +.

145

V[,
A1) (1S,

(2—=73/—6— (3—7F
T—2—bF=1r7==0) 43I
2—al UYL 3~
28) —2—71L

'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) 69. 52 (s, 1H),
7. 64—7. 55 (m, 1H),

7. 48—7. 39 (m, 3H),

7. 32 (dd, J=10. 7, 8.
OHz, 1H), 7. 23 (d, J=
6. 6Hz, 1H), 6. 70 (s,
2H), 6. 44 (dd, J]=17.
9, 11. 8Hz, 1H), 5. 70
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Fuirsaratt’) AKXV

(d, J=17. 6Hz, 1H),
5. 50 (d, J=11. 5Hz, 1
H), 5. 26—5. 06 (m, 1
H), 2. 57 (t, J=7. 7H
z, 1H), 1. 88—1. 80
(m, 1H), 1. 10 (qd, J=
6. 3, 2. 6z, 1H) LCMS
(v 7 b A7L—) m, 2z 34
0. 10 (M+H) +.

146 Nee Xy '"H NMR (400MHz, DMS
HWH%N‘/ . O—dg) 69. 45 (s, 1H),
. 7. 48—7. 36 (m, 2H),
VN 6. 66 (s, 2H), 6. 37—

HN_ 6. 27 (m, 2H), 5. 57
(d, J=3. OHz, 1H), 5.
(2—73,)—6— (—70% [30—5. 05 (m, 1H), 2. 7
-2 - 2AF)L—3— (AFL7 |6 (d, J]=4. 4Hz, 3H),
/) Tx=n) AKXV (1, 2. 64—2. 52 (m, 1H),
2—al UYL —3—A1) 1. 92 (d, J=6. 6Hz, 3
((1S, 28) —2—7A7%4us |H), 1. 90—1. 76 (m, 1
gaSaen) AK ) ), 1. 13—1. 04 (m, 1
H); LCMS (b7 turASL
—)m,/z357. 10 (M+H)
+.

147 NIGZN 'H NMR (400MHz, DMS
Hﬂ_%TN// . O-ds) 69. 51 (s, 1H),
E, 7. 55 (dd, J=9. 1, 1. 9
D”% Hz, 1H), 7. 41 (d, J=

N 9. 9H=z, 1H), 6. 92 (d
PN

(2—737—6— (3— (VU
FALT ) —5—TNAna—2
— AT N T =) A I
[1, 2—a]l U —3—4
) ((1S, 28) —2—7.0F
nyrsuryuari) AH v

d, J=11. 3, 2. 5Hz, 1
H), 6. 82 (dd, J=9. 1,
2. 5Hz, 1H), 6. 68 (s,
2H), 5. 34—5. 01 (m, 1
H), 2. 71 (d, J=14. 8H
z, 6H), 2. 64—2. 53
(m, 1H), 2. 13 (d, J 7.
4Hz, 3H), 1. 93—1. 75
(m, 1H), 1. 16—0. 99
(m, 1TH); LCMS (=L 7tz
A7V —-)m,/ 2371. 15 (M
H) +.
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148

'H NMR (400MHz, DMS

ﬁ”ﬂ%w//N i O—de) 69. 46—9. 28
T H (m, 1H), 7. 57 (s, 1H)
v>\0 7. 37—7. 33 ( 1H) 7
. < . O G m, .
(2—F73I/—6— ((3—7)L4 33—7. 29 (m, 1H), 7. 0
H— 92— AF LT z=A) T3 9—7. 02 (m, 1H), 6. 74
Y 43FY [1, 2—al Y 6. 70 (m, 11), 6. 68
v 3—41) ((1S, 29) 6. 65 (m, 1H), 6. 42 (b
o TadurL s aT L) s, 1H), 5. 25—5. 01
RH (m, 1H), 2. 12 (d, J=
1. 59Hz, 3H), 1. 88—
1. 75 (m, 1H), 1. 14—
1. 02 (m, 2H) ; LCMS (=
v b X7Vr—-) m 2343, 1
0 (M+H) +
149 'H NMR (400MHz, DMS
O—ds) §13. 52 (br s,
1H) 9. 38 (s, 1H) 7. 90
(s, 1TH) 7. 43 (m, 2H)
7. 27 (br d, J]=2. 63H
o—73/)—6— (5—/mau— |z, 1H) 6. 03 (s, 2H) 3.
7 (AFAFI)) 67 |00 (br s, 6H) 2. 77
NFdn—1H—A v Z) = — 4 (m, 1H) 0. 62—0. 69
—q ) —N—vZaret g (m, 2H) 0. 53—0. 60
¥V 1, 2—al vyVyy— | (m, 2H); LCMS (=172 bR
3—HNLEZFHIFR AFL—) m,/ z2428. 10 (M+
H) +
150 N 'H NMR (400MHz, DMS
Hw—stl/ O—dg) 69. 89—9. 54
F. \ (m, 1H), 7. 70 (dd, J=
\7“w o 9. 07, 1. 94Hz, 1H),
H 7.51—7. 15 (m, 5H),
F 6. 70 (br s, 2H), 5. 1

(2—73I/7—6— (3—7F
u—2— (2—70F4ux k¥

V) Tx=) AXFY (1, 2
—a] VY —3—1) ((1
S, 2R) —2—7)Fnmri /s
TaENL) AL )

6 —4. 84 (m, 1H), 4. 63

39 (m, 2H), 4. 22—
4., 02 (m, 2H), 3. 11—

5 (m, 2H), 1. 84—
1. 54 (m, 1H), 1. 36 (d
d, 7=12. 69, 6. 44H z,
1H) :LCMS (=17 +rarx7L
—)m,/z376. 10 (M+H) +
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151 'H NMR (400MHz, DMS |R
O—ds) 613. 82 (s, 1H)
9. 15 (s, 1H) 8. 08 (s,
1H) 7. 64 (d, J=9. 11,
1H) 7. 53 (d, J=9. 051
z, TH) 6. 29—6. 56 (m,
(3S, 4R) —4—#AFA5 5+ [2H) 5. 01 —-5. 10 (m, 1
SprFrr7S5,—3—A442—7 |H) 3. 80—4. 03 (m, 4H)
3 /)—-6— (b—/no—6—7 |[2. 56—2. 64 (m, 4H) 1.
ngtr—7— (AFLFE) —1 05 (d, J=7. 09H=z, 3
H—AyH¥/)—N—4—4(1) 4 |H); LCMS (L7 a7/ L
TEY (1, 2—al BYUYry— [~-)m/ 2476. 00 (M+H) +
3—HARER
152 NEVEEN _ 'H NMR (400MHz, DMS | S
HN— L NH O—dg) 611. 41 (s, 1H),
8. 60 (d, J=7. 1Hz, 1
o H), 8. 11 (d, J=1. 1H
z, 1H), 7. 50 (q, J=2.
(2—73/—5— (1H—1 611z, 2I), 7. 29 7. 21
F—l—4—AL) 5V n (m, 3H), 6. 64 (s, 1H)
[1, 5—al VY —3—4 |6. 58 (s, 2H), 2. 54—
W) (Y aFaen) AKX 2. 52 (m, 1H), 1. 00—
0. 97 (m, 2H), 0. 94—
0. 91 (m, 2H)
153 '"H NMR (400MHz, DMS |S
O—dg) 613. 23 (s, 1H),
8. 66 (d, J]=6. 6Hz, 1
H), 7. 95 (s, 1H), 7. 81
(s, 1H), 7. 42 (4, J=
(2—73I/)—5— (6 —7/F% 9. 9Hz, 1H), 7. 02 (d
H—5—AFA—1H-A5ry |d, J=7. 1, 1. 611z, 1
——d—AN) ¥Ive [1, H), 6. 66 (s, 2H), 2. 49
5—al] Uy —3—44) (|—2. 43 (m, 1H), 2. 24
USRI RE )Y (d, T=2. 7THz, 3H), 0.
95 (t, J=3. 8Hz, 2H),
0. 92—0. 82 (m, 2H)
154 'H NMR (400MHz, DMS | S
O—dgs) 68. 59 (d, J1=6
6H~, 1H), 7. 85 (s, 1
H), 7. 35 (g, J=7. 1H
z, 1H), 7. 31—7. 15
(2—-—73/)—5— (3—71% (m, 2H), 6. 97 (dd, J=
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T—2—AF LT =)L) BT
w [1l, b—al] YUY r—3—
AN) (yr7aFatn) A%/

7. 1, 1. 6Hz, 1H), 6. 6
4 (s, 2H), 2. 63—2. 52
(m, 1H), 2. 21 (4, J=
2. 2Hz, 3H), 1. 03—-0
94 (m, 2H), 0. 93—0. 8
2 (m, 2H)

155 Nao 11 NMR (400MIHz, DMS
HN—Q N . O—ds) 69. 50 (s, 1H),
F. 7. 48 (dd, J=9. 1, 1. 9
V"% Hz, 1H), 7. 39 (d, J=
NH, 8. 2z, 1H), 6. 66 (s,
2H), 6. 42—6. 30 (m, 2
(2—73/’—-6— (5—73, |H), 5. 33 (s, 2H), 5. 238
—3-—7ar4dua—2 - AFL7x |—5. 01 (m, 1H), 2. 66—
=) A3IX%Y [1, 2—al ¥ [2. 52 (m, 1) h, 1. 96
Doy —3—4a41) ((1S, 2 (d, J=2. 2Hz, 3H), 1.
Sy —2—aduysurSur [91—-1. 75 (m, 1H), 1. 1
) AH I 4—-1. 00 (m, 1H); LCMS
(v 27 b AxA7L—) m,/ 2z 34
3. 10 (M+H) +
156 Ne X 'H NMR (400MHz, DMS
FHzN \_N. - O—ds) 611. 21 (s, }H),
A\ 9. 85 (s, 1H), 7. 86 (d
0 N d, 7=9. 1, 1. 9Hz, 1
H), 7. 81 (d, J=1. 6H
(2—73/7-6— (1H—A> |2z, 1H), 7. 51 (d, J=38.

Fe—=5—AN) £ XS
[1, 2—a] ¥UYr—3—4
L) ((1R, 2R) —2—7AF%
nyrunruar) AKXV

8Hz, 1H), 7. 44—7. 40
(m, 2H), 7. 37 (dd, J=
8. 5, 1. 9Hz, 1H), 6. 6
0 (s, 2H), 6. 51 (t, J=
1. 9Hz, 1H), 5. 28—5.
08 (m, 1H), 2. 67—2. 5
7 (m, 1H), 1. 92—1. 83
(m, 1H), 1. 14 1. 09

(m, 1H); LCMS (=L 7 rnuz
A7V —) m//z335. 2 (M+
H) +.
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157 N 'H NMR (400MHz, DMS |L
HNTN N O—dg) 611. 21 (s, 1H),
F. N 9. 82 (s, 1H), 7. 86 (d

o N d, 7T=9. 1, 1. 9Hz, 1
H), 7. 78 (d, J]=1. 6H
(27376 (11 A |2z, 1H), 7. 50 (d, T=8.
Rel—5—AN) £ 3IFY 8Hz, 1H), 7. 44—7. 40
[1, 2—a] PUY—3—4 (m, 2H), 7. 37 (d4d, J=
A) ((1R, 2S) —2—7A%4 |8. 5, 1. SHz, 1H), 6. 6
gy rsurTaeN) AN 1 (s, 2H), 6. 50 (t, J=
1. 9Hz, 1H), 5. 12—4.
94 (m, 1H), 3. 12—3. 0
5 (m, 1H), 1. 65—1. 57
(m, 1II), 1. 40-1. 36
(m, 1TH); LCMS (=17 bu
271 —) m/z335. 1 (M+
H) +.

158 Na X 'H NMR (400MHz, DMS |L
HINTN\ N / O—dg) 611. 21 (s, 1H),
F N\ 9. 78 (s, 1H), 7. 86 (d
\t7”\0 N d, 7=9. 1, 1. 9z, 1

H H), 7. 78 (d, IT=1. 6H

(2—73/-6— (1H-«> |z, 1H), 7. 50 (d, J=8.
Reb— 5 —A ) A IK 8Hz, 1H), 7. 44—7. 39
[1, 2-al ¥UY>3 4 | (m, 2H), 7. 34 (dd, J=
o) ((1S, 2R) —2—7.44 |8. 5, 1. 9Hz, 1H), 6. 6
g ruara) AX 0 (s, 2H), 6. 50 (s, 1
h), 5. 11—4. 94 (m, 1

H), 3. 11—3. 03 (m, 1

H), 1. 64—1. 57 (m, 1

H), 1. 40—1. 36 (m, 1

H); LCMS (v 27 fazx71L
—)m,//2335. 1 (M+H) +.

159 N '"H NMR (4 00MHz, DMS | L

;w \_N__~ —d&511.18<sL}HL
A\ 9. 50 (s, 1H), 7. 53 (d

o N d, T=9. 1, 1. 9Hz, 1

H H), 7. 41—7. 38 (m, 2

(2—73/)—-6— (4a—2F1 |H), 7. 31 (d, J]=8. 2H
—1H—AY F—L—5—A ) z, 1H), 7. 01 (d, J=8.
43I¥Y [1, 2—al ¥YUYy [2Hz, 1TH), 6. 60 (s, 2
—3—4A) ((1R, 2R) —2 |H), 6. 52 (s, 1H), 5. 26
—gpadnsuFara) A% |[—5. 07 (m, 1H), 2. 61—
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o 2. 56 (m, 1H), 2. 42
(s, 3H), 1. 87—1. 80
(m, 1H), 1. 11—1. 06
(m, 1H);LCMS (=1 btu
A7V —) m,//z2349. 2 (M+
H) +.

160 NN 'H NMR (400MHz, DMS |Q
HN—Q P O—dg) §9. 32 (s, 1H),
F, o) F 7. 41 (d, J=1. 6Hz, 2
Ef\o H), 7. 21 (dd, J=15.

0, 8. 2Hz, 1H), 7. 00
(2—73/7—-6— (3—7nF (t, J]=8. 8Hz, 1H), 6.
M—2—R2FNLT7x/FY) A3 74 (d, J=8. 4Hz, 1H),
¥ [1, 2—a] ¥V¥r—3 |6. 57 (s, 2H), 5. 23—
—n) ((1S, 28) —2—7 |5. 03 (m, 1H), 2. 58—
AdusrsaFael) 227 (2. 56 (m, 1H), 2. 19
(s, 3H), 1. 85—1. 77
(m, 1H), 1. 12—1. 06
(m, 1H); LCMS (L7 bu
AL —)m,/z343. 9 (M+
H) +.

161 N X0 'H NMR (400MHz, DMS |L
HN—Q No O—des) 611. 17 (s, 1H),
E, N\ 9. 44 (s, 1H), 7. 54 (d

0 N d, J=9. 1, 1. 9Hz, 1
H H), 7. 41—7. 37 (m, 2
(2—-73/—6— (4— 25 [H), 7. 30 (d, J=8. 2H
—1H—-AY F—1A—5—AN) z, 1H), 6. 99 (d, J=28.
434V [1, 2 al ¥UYY |2Hz, 1H), 6. 60 (s, 2
—3—4A) ((1R, 2S8) —2 |H), 6. 52 (s, 1H), 5. 08
—TaFuirsaFarar) 2% [—4. 91 (m, 1H), 3. 09—
Iy 3. 00 (m, 1H), 2. 40
(s, 3H), 1. 63—1. 55
(m, 1H), 1. 37—1. 32
(m, 1H); LCMS (L2 bun
AL —)m,/z2349. 2 (M+
H) +.

162 N X 'H NMR (400MHz, DMS |L
HaN—Q N. O—de) 611. 17 (s, 1H),
F N\ 9. 45 (s, 1H), 7. 54 (d
\D“\O N d, J=9. 1, 1. 9Hz, 1

H H), 7. 41—7. 31 (m, 2
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(2=733/—6— (4—AFL
—1H— A F—1L—5—A)
AIFY [1, 2—a] BV
—3—4N) ((18, 2R) —2
—ZFuarsarlar ) AHX
J v

H), 7.
1H), 6.
2Hz,
H), 6.

z,

— 4.
3. 0
(s,
(m,
(m,

30 (d,

1H), 6.
52 (s,
91 (m, 1
0 (m,
3H), 1.
1H), 1.

J=28.
99 (d,

6 0

1H), 5.

H),

1H), 2.

64—1.
37—1.
1H); LCMS (17 tnm

A7V —) m/z349.

H) +

2H
J=8.
(s, 2
07
3. 09—
40
56
32

2 (M+
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(112)

oooooo
F2., BV—2fDIn vitroX ) —EEMEEORIL— 645

R1P2 c—Abl IL—6
2 Hi 5]

I1Cs0 (nM) I Cs0 (nM) I Cs0 (nM)
1 + - -
2 +++ - -
3 ++++ - +
4 + - -
5 ++++ ++++ ++
6 +++ - -
7 +++ - -
8 +++ - -
9 +++ - -
10 + - -
11 ++++ - -
12 ++++ - -
13 + 4+ = -
14 ++4++ - -
15 ++++ - -
16 +++ - -
17 +++ - -
18 +++ - -
19 +++ - -
20 + 4+ = -
21 +++ - -
22 +++ - -
23 ++ - -
24 + - -
25 +++ - -
2 6 +++ - -
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oooooo

27 + - -
28 +4+ — —
29 +++ - -
30 + — —
31 +++ - —
32 ++++ - +++
33 + - -
34 +++ — —
35 +++ - —
36 + - -
37 + — —

3 8 + - —
39 + - —
40 44+ 4+t +++
41 ++++ - +++
42 +++ - —
43 +++ - -
44 ++++ — ++
45 +4++ — —
46 ++ - —
47 +++ - -
48 +4++ — —
49 + - —
50 +4+++ - —
51 ++++ ++++ +++
52 ++ — —
53 +++ - —
54 + - —
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(114)

oooooo

55 + - -
56 +4+ — —
57 +4+++ +4+++ +++
58 +4+++ — —
59 ++++ - —
60 4+ + +++ ++++
6 1 +++ - -

6 2 +++ — —

6 3 ++++ - —

6 4 44+ - +++
65 + — +
66 +++ - —

6 7 ++++ - ++
68 44+ - +++
69 4+ — ++
70 + - —
71 + - -
72 +++ — —
73 4+ — +++
7 4 +4+++ - +++
75 ++4+ - ++
76 44+ — —
77 +++ - —
78 +4+++ - —
79 ++++ - +
80 4+ — —
81 ++++ - —

8 2 +4+++ - +
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(115)
oooooo
8 3 44+ - +
8 4 44+ — ++
85 +4+++ - ++
86 44+ — +
8 7 + - -
8 8 +4+ — —
89 ++++ ++++ +++
90 A+t — ++
9 1 +++ - —
9 2 +++ - -
93 + — —
9 4 +4+++ -
95 ++++ -
96 +++ - -
97 4+ - —
98 + - —
99 +++ - -
100 |++++ — +++
101 | ++++ — ++
102 |++++ - —
103 | +++ - -
104 |++++ 4+ +++
105 |++++ +4+++ +++
106 |+++ - —
107 |+ - —
108 |+++ — —
109 |+++ - —
110 |[++++ - ++
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Dooooao

139 |+ —
140 |+ —
141 |[+++ -
142 |[++++ —
143 |+ —
144 |[+++ —
145 |[++++ —
146 |+++ —
147 F+ A

148 +++ -
149 + —
150 + + + -
151 + —
152 + ++ + ++ +
153 +++ + + +
154 + 4+ 4+ + +
155 +++ + -
156 + ++ + —
157 ++++ -
158 ++++ —
159 + 4+ 4+ + —
160 +++ -
161 F+ 4

162 ++++ -
— ; RikBx
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